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原 稿 は 腫瘍 に す る 原 閉 , CHOOT, PETER ENT LOE 
な し ます . 

三 、 原 稿 の 探 吾 は 営 方 に お 任せ 下さ い . 場合 に より 著者 の 了解 の 下 に 原稿 の 一 部 を 短縮 する こ 
がわり ます 登 た 原稿 ( 及び 含み ます は 特に 御 望 な き 限 り は 返 
却 致 し ませ ん 

四 、 原 稿 は 成る 可 く 英 , 5, 借 語 ) で 書き , HL 
れる 場合 に は , 冗長 に 流れ な い に , 出 来る に 書き , 必 ら し て 下 き 
い 。 地名, 人 名 等 は 原語 で お 書き 下さ い 。 本 庄 一 O 頁 超え る 症例 報告 は 掲載 致 し えせ ん 

五 、 本 誌 二 〇 買 以 内 の 原稿 は 無料 で 掲載 し ます . 止む な 得 ず 頁 敷 の 超過 し た 場合 に は 超過 分 の 

の 御 希望 が ちる 時 は 其 の 旨 御 記入 下さ い . 

DAIS Ae 五 〇 部 迄 は 無料 で 上 げ ま 
FT. 

A, POE CHUL TF. 著者 自身 校正 を 御 希望 の 節 は 其 の 旨 原 稿 の 初頭 に 朱書 し レ て 下さ い . 
舎 組 方 の 器 裁 は 営 方 に 御 一 任 下 さい . 

A, At 東京 市 豊島 鴨 二 丁 目 ネ ホー 五 

Mat 
1. 本 毎年 二 末日 , 四 月 末日 , 月 末日 、 入 月 末日 , TARA, L 

2. ICA 通常 員 年 額 金 五 
な へ 東京 市 西 二 丁目 ニニ 五 同 事務 所 へ 御 申 込み 下さ い . 
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“GANN” 


THE JAPANESE JOURNAL OF CANCER RESEARCH 


VOLUME 33 AUGUST 1939 No. 4 


Untersuchungen uber die Einwirkung des Dimeihylamino- 
azobenzols auf Gewebekulturen 


Von 


Shuzo Morigami 
Pathologisches Institut der Osaka Kaiserlichen Universitat. 
Leiter: R. Kinosita 
Eingegangen am 12. März, 1939 

Die Krebserzeugung durch Dimethylaminoazobenzol!’ an der Ratte ist 
schon eine ganz einfache Methode geworden, wie die Versuche mit den 
anderen karzinogenen Substanzen. Trotzdem ist man leider doch noch von 
der endgültigen Lösung des Problems sehr weit entfernt. 

Wie verhält es sich dann, wenn man diese Azo-verbindung direkt auf 
die Normalzellen in vitro einwirken lässt? Es gibt viele Arbeiten, in denen 
die Autoren mit den verschiedenen krebserzeugenden Stoffen die normalen 
Zellen in bösartige umzuwandeln versucht haben. Aber soviel wir wissen, 
ist das Experiment nur in wenigen Fällen geglückt. So gelang es Fischer?) 
dureh Züchtung von Hühnerembryonalgewebe in arsenhaltigem, Laser’ in 
teerhaltigem und Des Ligneris® in dibenzanthracenhaltigem Medium bös- 
artige Zellen in vitro zu erzeugen. Diese vorbehandelten Kulturen waren 
transplantabel auf Hühner und erzeugten Sarkome an der Injektionsstelle. 
Auch die Veränderungen im zytologischen Zelleinzelbild, welche die Normal- 
kulturen unter der Einwirkung karzinogener Stoffe erleiden, sind bereits 
des öfteren untersucht worden. Es finden sich sehr viele Veröffentlichun- 
gen’ ID, in denen die pathologischen Zell- und Kernveränderungen beschrie- 
ben sind; Asymmetrie und Abirrung der Chromosomen, Pluripolarität, 
Hyper- nnd Hypochromasie sind die merkwürdigen Erscheinungen, welche 
nach der Behandlung mit karzinogenen Substanzen auftreten. Neuerdings 


konnte Mauer’) nachweisen, dass Hühnerfibroblasten nach Einwirkung von 
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Benzpyren, Benzanthracen, Dibenzanthracen und Methylcholanthren dieselben 
Abweichungen aufwiesen. Aber injizierte man diese verdächtigen Kulturen 
Hühnern, so entstand doch kein Sarkom. 

Es ist schon bekannt, dass Dimethylaminoazobenzol ein starker karzino- 
gener Stoff besonders für die Leber der Ratte ist. Im folgenden wollte ich 
deshalb prüfen, ob auch dieser Stoff nach Zusatz bei den Gewebekulturen 
morphologisch fassbare und für Sarkomgewebe charakteristisch gedeutete 


Veränderungen hervorzubringen vermöge. 


Eigene Untersuchungen 


Die Untersuchungen erfolgten an Hühnerfibroblasten, die aus dem Her- 
zen sieben- bis neuntägiger Embryonen an Deckgläsern im hängenden 
Tropfen gezüchtet wurden. Das Kulturmedium bestand aus Hühnerplasma 
und Hühnerembryonalextrakt. Der zu prüfende karzinogene Stoff, Dimethyl- 
aminoazobenzol, wurde im Plasma im Verhältnis 1:5000 gelöst. Da beim 
Ansetzen der Kulturen auf je einen Tropfen Plasma noch ein Tropfen 
Embryonalextrakt hinzugefügt wurde, betrug die endgültige Konzentration 
des Stoffes im Medium 1:10000. Das Umsetzen der Kulturen in ein neues 


Medium geschah je nach 48 Stunden. 


Fig. 1. Fig. 2. 


Fig. 3. Anisomorphie. | 
3. Passage. Vergr. 400 fach. | 


Fig. 1u. 2. Starke Vakuolisierungen. 

2. Passage, am Tage nach der Umsetzung. 

Vergr. 600 fach. 

In diesem Medium wachsen die Originalkulturen sehr gut. Aber schon 
nach zwei Passagen werden die Flechtanordnung der wachsenden Zellen und 
die Verflüssigung des Mediums beobachtet. Nach etwa vier Passagen hört 
die Kultur auf oder beginnt schlechter zu wachsen. Zu der gleichen Zeit 
machen sich auch alle übrigen Veränderungen in der Kultur deutlich be- 
merkbar: Vakuolisierung und Verfettung der Zellen (Fig. 1 und 2), Kern- 


und Mitosenanomalien. Es werden oftmals einige Riesenzellen in den Ver- 
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suchskulturen aufgefunden, so dass das Gesamtbild eine sehr ausgeprägte 
Anisomorphie zeigt (Fig. 3). Neben Veränderungen in der Mitose kommen 
mehrkernige Zellen (fast immer handelt es sich um zwei Kerne) häufig in 
den mit Dimethylaminoazobenzol behandelten Kulturen vor (Fig. 4 und 5), 
was aber auch bei Kontrollkulturen ab und zu nachgewiesen werden kann. 
Die sog. Kernfragmentation, 
die als Folgeerscheinung de- 
generierender Prozesse in der 
Zelle aufgefasst werden kann, 
tritt haufig zutage. 

Recht oft lassen sich in 
den Versuchskulturen ausge- 
prägte Mitosenveränderungen 


bemerken. Sog.  abirrende 
Chromosomen treten nicht selten Fig. 4 u. 5. Mehrkernige Zellen. 3. 
auf (Fig. 6-9). Bei diesen Ver- Passage. Vera. tach. 
änderungen erfasst die Spindel nicht immer alle Kernschleifen, indem eine 
oder mehrere Chromosomen verstreut im Plasma liegen. Diese Veränderung 
ist in den Kontrollkulturen niemals beobachtet worden. Pluripolarität ist 
eine bekannte Erscheinung in den bösartigen Zellen in vivo und auch in 
ihrer Züchtung in vitro. Niemals ist diese Veränderung ohne krebserzeu- 
gende Stoffe hervorgerufen worden. Es gelang nun Lewis” und Mauer» 
durch Züchtung von Fibroblasten in benzpyren-, benzanthracen-, dibenzan- 
thracen- und methylcholanthracenhaltigem Medium tripolare, ja sogar 
tetrapolare Mitosen zu erzeugen. Auch in meinen Kulturen in dimethyl- 
aminoazobenzolhaltigem Medium finden sich tripolare Kernteilungsfiguren 
ebenfalls recht häufig (Fig. 10-12). 


Fig. 9. 


Fig. 6-9. Asymmetrien und Aberrationen der Chromosomen. 3. Passage. 


Vergr. 600 fach. 
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Fig. 10-12. Tripolare Mitosen. 3. u. 4. Passage. Vergr. 400-600 fach. 


Die Abweichung der Chromosomenzahl, die auch als eine charakteris- 
tische Erscheinung in den bösartigen Zellen hin und wieder vorkommt, 
tritt doch in diesen Fällen sehr selten auf. 

Je vier dieser Kulturen wurden nach neuntägiger Züchtung (4. Passage) 
fünf Hiihnern subcutan eingeimpft. Ein Monat nach der Impfung war 


noch kein Tumor zu sehen. 


Zusammenfassung 


Es gelang mir durch Zusatz von Dimethylaminoazobenzol zum Kultur- 
medium in vitro eine Umwandlung gesunder Fibroblasten morphologisch in 
bösartige herbeizuführen. Schon nach zwei Passagen beginnen die morpho- 
logischen Abweichungen einzutreten, wie sie aus der Histologie maligner 
Geschwiilste oder Tumorkulturen näher bekannt sind. Am wichtigsten 
erscheinen eine deutliche Anisomorphie, Asymmetrie oder Abirrung der 
Chromosomen, Pluripolarität und Hyperchromasie. 

Aber wenn man diese verdächtigen Kulturen Hühnern injizierte, so 
entstand doch kein Sarkom ! 

Aus den Erfahrungen in der Krebserzeugung mit Dimethylaminoazo- 
benzol im Tierkörper und den Resultaten eigenen Versuches in vitro lässt 
sich all dieses Verhalten folgendermassen erklären : Dieser Stoff kann nicht 
der direkte oder endgültige Faktor für Krebserzeugung sein, wenn er auch 
eine ganz besondere Affinität zum Kernchromatin besitzt und morphologisch 
in den Normalzellen sarkomatöse Veränderungen hervorbringen kann. Es 
wird vielmehr vermutet, dass das Dimethylaminoazobenzol nur unter ge- 
wissen Bedingungen eine karzinogene Wirkung ausüben kann, d.h. unter 


Mitwirkung des Stoffwechsels im Tierkörper. 
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Dimethylaminoazobenzol 
上 
(昭和 14 年 3 月 12 日 受付 ) 


Dimethylaminoazobenzol を 適用 する ぁ る こ ミ に よ つ て 動物 に ARR HEM AY LO 
ぁ こ ミ が 出来 る . 然 5 ら ば 動物 の 組織 を 一 部 ら BU 0 外 に 於 て Dimethyl- 
aminoazobenzol を 直接 作用 せしめ つ > ゝ 培養 を 績 けた な ら ば 正常 組織 を し て 悪性 化 せ 
し め 得 な い だ ら ぅ か? 

管 験 に は 欠 膨 心臓 より の Fibroblasten を 使用 し , これ を 1:10000 の 割合 に Di- 
methylaminoazobenzol を 含む 培地 に て 世代 を 重ね つ > 培養 し た . その 結果 は , IEB 
Fibroblasten に 愉 も 肉腫 組織 に 見 る や うぅ な 種々 の WERNER ESLBALSD! 
出来 た 
| Ed, S Dimethylaminoazobenzol は 5 Wie 
DT, 


が 5 例 共 落 部 に 腫瘍 の 長生 を 見 る に 到 ら な か つた . 
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Uber einen Fall von diffusem Lungenkrebs, aussehend 
wie gangranose Pneumonie 


Von 


Yoshio Watanabe 


(Aus dem Pathologischen Institut der Medizinischen Fakultät der Keio-Gijuku- 
Universität zu Tokyo. Vorstand: Prof. Dr. R. Kawamura) 


(Mit TareLn XV-XVI) 
(Eingegangen am 13. Februar, 1939) 


Der hier zur Besprechung vorliegende Fall betrifft einen 65 jährigen 
Mann, bei dem klinisch eine kroupöse Pneumonie mit Lungengangrän diagno- 
stiziert und pathologisch-anatomisch in den Lungen, welche das Bild einer 
grauen Hepatisation zeigten, je ein Lungencarcinom festgestellt wurde. 


Material und Technik 


Das Material wurde in 10% Formalin fixiert. Die von den Lungen 
und Bronchien herausgeschnittenen 45 Stücke wurden in Paraffin und Gelatin 
eingebettet. Gefärbt wurden die Schnitte in Hämatoxylin-Eosin, van Gieson, 
Resorein-Fuchsin, Silberimprägnationsmethode nach Bielschowsky, Fibrin- 
färbung nach Weigert, Kalium-Karminfärbung nach Best und Sudan III. 
Ausserdem kamen Kossa’sche Kalkreaktion, Spirochaetenfärbung nach 
Miihlfoldt und Tuberkelbazillenfärbung in Anwendung. 

Klinisches: 65 jähriger Mann, Wahrsager. Seit 10 Jahren öfters an 
Anfällen von Asthma cardiale gelitten. Dieses Leiden hat sich seit dem 6. 
Februar 1938 verschlimmert. Bei der damaligen Auskultation war im Brust- 
teil Pfeifen und Giemen hörbar. Kein Fieber. Seit 10. April rechtsseitiger 
Brustschmerz, perkutorisch Dämpfung der rechten Lunge h.u. und v. 0.. 
Probepunktat dunkelrötliche Flüssigkeit. Damalige Körpertemperatur 37°.3- 
36°.5C. Seit Ende April Sputa jauchig und eitrig, starke Zunahme von Ab- 
magerung. Am 15. Mai starb der Patient unter kachetischem Zustand. 
Bakteriologische Untersuchung des Sputums: Pneumokokken (—), Tuberkel- 
bazillen (—). Patient hochgradiger Raucher. Familiäre Anamnese unklar. 
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Sektionsbefunde 


A. Pathologisch-anatomische und pathohistologische Diagnose. 

1. Infiltration jedes Lungenlappens, gangranöse Kavernenbildung im 
Gefolge von doppelseitigem, diffusem Lungencareinom. 2. Mikroskopisch 
kleine metastatische Herde an den Lymphdrüsen (bds. Hilus-, Bifurkations-, 
Tracheal-, perigastrischen und retroperitonealen, Leber, 1. Nebenniere, Ge- 
hirn (Gyrus frontalis, centralis, parietalis, temporalis ; Nucleus lentiformis, 
Thalamus, Substantia nigra, Pons und Cerebellum) und Hypophyse (Hinter- 
lappen). 3. Beiderseitige, diffuse, fibrése Pleuritis. 4. Fibröse Perikarditis. 
5. Kleine fibrés ahgekapselte Verkalkungsherde in den beiderseitigen, ver- 
dickten Pleuralpartien, Lymphdriisen (r. Hilus-, Tracheal, perigastrische und 
retroperitoneale), subcapsulare Leber und subcapsulare Milz. 6. Arterio- 
sklerose. 7. Hochgradige Stauung und Atrophie der inneren Organe. 8. 
Hochgradige Abmagerung. 9. Hochgradige putride Erscheinung (43 Stunden 
nach dem Tode). 

B. Pathologisch-anatomische Befunde der Lunge. 

Beide Lungen : Pleura ist beinahe über die ganze Fläche fibrös ver- 
wachsen. In beiden |]. Lungen- und im r. Mittellappen sind miliar bis klein- 
erbsengrosse Indurationen fühlbar. Auf der Schnittfläche der indurierten 
Stelle ist in der verdickten Pleura eine kalkähnliche Substanz abgelagert. 
In der Lungenschnittfläche ist jeder Lungenlappen fast grauweisslich, gelb- 
lich und solid, atelektatisch. Die Grenze zwischen diesem Herd und der 
als beinahe gesund aussehenden Partie ist ganz verwischt. Ausserdem 
befindet sich in dem vorderen und unteren Teil des 1. Unterlappens eine 
hühnereigrosse, schmutzig grauweissliche, gangränöse Kaverne, deren Wand 
rauh, weich und morsch ist. Die Pleura dieses Teiles ist cireumscript ver- 
diekt und bildet Schwielen. Die Bronchialschleimhaut ist rötlich, getrübt 
und angeschwollen und von zähem Schleim bedeckt. Die Bronchialschleim- 
haut ist im allgemeinen verdiekt. Hilusdrüse der beiden Lungen sind klein- 
erbsengross und sind in Zahl von 2-3 vorhanden. Ihre Schnittfläche ist 
anthorakotisch, manche enthalten Verkalkungsherde. 

C. Pathohistologische Befunde der Lungen. 

Mikroskopisch sieht man in den grauweisslichen soliden Teilen wohl- 
erhaltene Lungenalveolen, die aber sehr unregelmässig gestaltet und von 
relativ grossen, polygonalen Zellen von verschiedener Menge gefüllt sind. 
Diese Zellen enthalten meistens einen, selten zwei ovale oder elliptische, 


chromatinreiche Kerne. Im allgemeinen ist die Zellatypie nicht so auffallend. 
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Doch sieht man hie und da mehrkernige Riesenzellen. Ferner findet man 
adenomatös oder unregelmassig kettenartig verbundene Zellen, die wie 
Riesenzellen aussehen. Obenerwähnte polygonale Zellen sind teilweise wand- 
ständig, einschichtig, selten mehrschichtig angeordnet. In diesem Falle sind 
die Zellen zylindrisch oder kubisch, und nicht selten papillär angeordnet. 
In den wandständigen Zellen fehlt im allgemeinen das hochgradige Degenera- 
tionsbild, trotz alledem sind oft die Kernkörperchen mit Eosin färbbar. 
Ausserdem bietet sich das Bild von Kernwandhyperchromatose oder Chroma- 
tolyse. Häufig sind perinukleare Fettrépfchen zu erkennen. Die im Lumen 
abgefallenen Zellen sind aber im allgemeinen degeneriert oder nekrotisch, 
davon sind manche reich an Fett. Also die Neigung zur Degeneration oder 
Nekrose in den einzelnen Geschwulstzellen tritt deutlich hervor, dagegen 
wird ausgedehnte Nekrose des Tumorgewebes vermisst. Auch war im all- 
gemeinen des Bild der Mitose selten, Schleimproduktion und Verhornung 
waren nicht vorhanden. Daneben kamen oft feine geschichtete Kalkkügel- 
chen vor. In der makroskopisch soliden Partie sind oft alle Alveolen mit 
Tumorzellen versehen, nur ein oder mehrere Alveoien sind sind frei von 
Tumorzellen und emphysematös. Insbesondere in den Präparaten der 
beiden Oberlappen zeigen ein oder mehrere Lungenalveolen das Bild einer 
Karnifikation. Das Interstitium ist im allgemeinen reichlich und fibrös und 
reich an elastischen Fasern. Im Interstitium und zwischen den Tumorzellen 
fehlt gewöhnlich die Zellinfiltration, und nur zum Teil sind abgefallene 
Tumorzellen -in den Lungenalveolen mit Histiocyten gleichzeitig vorhanden. 
Manchmal bemerkte man im interstitiellen Bindegewebe oder in den Histio- 
cyten das Vorhandensein von Kohlenpartikelchen ; aber man konnte nicht 
mit Sicherheit den Eindruck gewinnen, dass die Kohlenpartikelchen im 


Protoplasma der Tumorzellen aufgenommen wurden. Das Epithel im inter- 
lobulären Bronchiolus besitzt im allgemeinen den Charakter der obenerwähn- 
ten Tumorzellen, auch ist das Bronchiallumen von polygonalen Zellen erfüllt. 
Diese Zellen sind stellenweise mehr rundlich, ihre Kerne exzentrisch, ihr 
Protoplasma wabig. Mit diesen im Brochiallumen abgefallenen Tumorzellen 
sind auch histiocytäre Zellen vorhanden. Ferner, in den dilatierten Peri- 
bronchiallymphgefässen füllen die Tumorzellen ihr Lumen aus, oder sie stehen 
wandständig, oder sind zum Teil papillär angeordnet. In den Bronchien, 
von den grösseren interlobulären Bronchioli bis zum Lungenhilus ist das 
Epithel meist abgefallen, und das z. T. der Wand anhaftende Epithel besteht 
aus 2-3 Schichten flacher Zellen. Im Bronchiallumen befinden sich ebenfalls 
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nekrotische Tumorzellen, auch ist die Bronchialwand krebsig infiltriert. In 
der Schleimdriise und in dem Knorpel, mit Ausnahme des Bildes der Sekre- 
tionssteigerung, sind keine besonderen Veränderungen zu bemerken. Die 
Tumorzellen in den Peribronchiallymphgefässen zeigen oft wabige Struktur. 
Im Hauptbronchus findet sich ebenfalls, aber sehr leichtgradige, krebsige 
Infiltration. Die Pleura ist im allgemeinen verdickt, und in ihren Gewebs- 
lücken findet man die Infiltration des Tumorgewebes von nahezu gleichem 
Charakter wie im Lungenparenchym vor. Der Grad der krebsigen Infiltra- 
tion geht jedoch nicht immer parallel mit dem der Verdickung der Pleura. 

Die Befunde des obigen Tumorgewebes sind, mit Ausnahme des Unter- 
schiedes in der interstitiellen Bindegewebswucherung, in jedem Lappen der 
beiden Lungen beinahe gleich. 

In der gangränösen Partie des 1. Unterlappens besteht die Wand der 
gangränösen Kaverne aus Tumorgewebe, dessen Charakter ähnlich wie in 
den anderen Partien ist, ausgenommen die hochgradige Nekrose. Und die 
starke Wucherung des Bindegewebes und der elastischen Fasern in der 
pleuralen Fläche geht in die circumscript verdickte, Schwielen gebildete 
Pleura über. Die in der Kaverne zungenförmig endenden zwei kleinen 
Bronchien sind ebenfalls karzinomatös befallen; nur ist in dem an das 
nekrotische Gewebe angrenzenden Teile deutliche Wucherung des peribron- 
chialen Bindegewebes zu bemerken. Im allgemeinen ist das Umgebungs- 
gewebe der Kaverne frei von Zellinfiltration. 

Die Gefässe sind im allgemeinen stark sklerotisch verändert. Die peri- 
vascularen Lymphgefässe sind krebsig infiltriert, doch nicht die Tumorzellen 
in der Gefässwand und im Gefässraum. 

Tuberkelbazillen und Spirochaeta konnte man im Lungengewebe nicht 
nachweisen. 

D. Pathohistologische Befude des metatastischen Herdes. 

Im allgemeinen ähneln die Befunde des Tumorgewebes im metatasti- 
schen Herd, mit Ausnahme der starken Neigung zur papillären Anordnung- 
denjenigen am Primärherd. Nur der metatastische Herd im Gehirn weist 
perivascular kubische Tumorzellen auf, die meistens einschichtig, selten 


mehrschichtig, rosettenastig angeordnet sind. 


Zusammenfassung und Betrachtung der Befunde 


Die oben beschriebenen Befunde des Lungentumors berechtigen zu 


folgender Zusammenfassung : 
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1. Bei diesem Fall von Lungenkrebs mit dem makroskopischen Bild 
von grauer Hepatisation waren alle Lungenlappen davon befallen. Mit 
Ausnahme der Kavernenbildung im 1. Unterlappen waren sie überall gleich- 
massig infiltriert. Im allgemeinen war histologisch die Alveolarstruktur gut 
erhalten, sie war aber sehr unregelmässig ; in der Hauptsache füllten die 
Tumorzellen die Lungenalveolen frei aus, oder sie waren wandständig, häufig 
adenomatös oder papillär angeordnet. Solche Befunde konnte man, mit 
Ausnahme der Kaverne des |. Unterlappens, fast gleichmässig beobachten. 

2. Makroskopisch war die Bronchialwand verdickt, und histologisch 
auch deren Schleimhaut krebsig verändert und auch die Wand von Kreb- 
zellen infiltriert. In einem Teil der grösseren Bronchien wurde eine meta- 
plastische, flache Zellengruppe aufgefunden. Peribronchial und perivascular 
bot sich das Bild von Lymphangitis carcinomatosa deutlich. Die Schleim- 
drüse war nicht krebsig verändert. Histologisch wurde an beiderseitigen 
Hauptbronchien in deren Wand krebsige Infiltration nachgewiesen. 

3. Die Befunde an der Kavernenwand des 1. Unterlappens waren fast 
die gleichen wie die der anderen Partie, nur war hier die Nekrose und 
Wucherung der Bindegewebe und elastischen Fasern sehr hochgradig. Auch 
wurde an der Pleura eine circumscripte, hochgradige Schwielenbildung vor- 
gefunden. 

4. Mikroskopisch fanden sich kleine metatastische Herde an Lymph- 
drüsen, Leber, 1. Nebenniere, Gehirn und Hypophyse. Bei diesem Herde 
waren im allgemeinen die Tumorzellen papillar angeordnet. 

Dieser Fall von Lungenkrebs entspricht makroskopisch der diffus in- 
filtrierten, mehr pneumonieartigen Walther-Fischerschen?) Form und der 
diffus infiltrierten Kaufmannschen®, und gehört histologisch der Gruppe 
2 B von Kaj Lindberg® an. Nach Lindberg® besteht dieser Tumor haupt- 
sächlich aus unregelmässig oder polygonal geformten Zellen, deren Kern 
unregelmässig gross ist und sich von dem Zylinderzellencarcinom bzw. der 
Adenomeareinomlinie differenziert. 

Trotz der umfangreichen Literatur von Lungenkrebs sind die Berichte 
über Sektionsfälle, bei denen alle Lungenlappen vom primären Lungenkrebs 
infiltriert wurden, sehr selten. Nach Weissmann!!, der derartigen Fällen 
begegnete und die bisher in der Literatur erschienenen Fälle zusammenstellte, 
gibt es im ganzen 11 Fälle. Dazu kommt noch der Fall von Kraft. Aber 
über den letzteren liegt keine eingehende histologische Beschreibung vor, 
während die Fälle von Weissmann'!) einen weitgehenden Einblick gewähren. 
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Bei allen diesen Fallen war die Lunge als Ganzes krebsig verandert, jedoch 
makroskopisch wie auch histologisch keine als Primärherd anzunehmende 
Stelle zu bemerken, so dass nach ihm ,, der doppelseitige, diffuse Lungen- 
krebs als maligne Entartung des ganzen Alveolenepithels durch embryonalen 
Anlagefehler erklärt werden soll. Dabei sei charakteristisch, dass dem 
Bronchialepithel und der Bronchialdrüse die krebsige Veränderung fehle 
und die Neigung zur Metastasenbildung sehr gering sei ‘‘. In meinem Fall 
wurde jedoch, wenn auch die Lungenbefunde im allgemeinen gleichmässig 
waren, am |]. Unterlappen eine Kaverne bemerkt und in den Bronchien auch 
krebsige Veränderung nachgewiesen. 

Bezüglich der Beziehung zwischen Lungenkrebs und Kavernenbildung 
lehrt uns die Literatur, dass im allgemeinen die Kaverne den Zerfall des 
Tumors selbst hervorruft und demzufolge die Veränderung dieses Teiles 
veraltet sei. Bei meinem Fall zeigen die Befunde der Kavernenwand, dass 
die Kaverne von entzündlichen Veränderungen nicht begleitet war, was 
annehmen lässt. dass sie vielleicht durch Zerfall des Tumors hervorgerufen 
wurde. Weiter, ausgehend von der Tatsache, dass der Grad der Wucherung 
des interstitiellen Bindegewebes im Vergleich mit den anderen Teilen viel 
hochgradiger war, kann man annehmen, dass die Veränderung dieser Partie 
veraltet ist. Ausserdem spricht der Nachweis der krebsigen Veränderung 
in den Bronchien, vor allem das Vorhandensein metaplastischer, flacher 
Zellgruppen dafür, dass bei diesem Fall der Lungenkrebs von dem Bron- 
chialepithel der Kavernengegend ausging. Dass der Lungenalveolarbau 
relativ gut erhalten ist, im allgemeinen der ausgedehnte nekrotische Herd 
fehlt, in der Trachea die krebsige Veränderung, und in den anderen Organen 
der grosse metastatische Herd nicht vorhanden sind, dürften ein Beweis dafür 
sein, dass, weil der Krebs oberflächliches Wachstum zeigte, er sich deshalb 
hauptsächlich bronchogen ausbreitete, ausserdem lymphogenes Wachstum 
zeigte, die krebsige Infiltration sich über die ganze Lunge verbreitet hat. 
Die Tatsache, dass ferner bei meinem: Fall die Kavernenbildung mit der 
Stelle der Schwielenbildung übereinstimmte, weist darauf hin, dass der 
Lungenkrebs mit der vorausgegangenen tuberkulösen Veränderung innige 
kausalgenetische Beziehung hat ; besonders ist hier interessant, dass Suzuki? 
sowie Kraft? den Zusammenhang der produktiven Tuberkulose wie auch 
des Lungenkrebs beschrieben haben. Wenn es auch bei diesem Fall etwas 
voreilig sein dürfte, für die Entstehung des Krebses die tuberkulöse Ver- 
änderung verantwortlich zu machen, so ist doch in diesem Sinne bemerkens- 
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wert, dass bei diesem Fall an den verschiedenen Stellen kleine bindegewebig 
abgekapselte Verkalkungsherde (tuberkulöse) aufgefunden wurden. 


Zusammenfassung 


Es handelt sich um einen 65 jährigen Mann, bei dem klinisch eine Pneu- 
monie diagnostiert wurde, und bei dem pathologisch-anatomisch die Lunge 
das Bild einer grauen Hepatisation zeigte. Patho-histologisch wurde bei 
ihm ein primärer, jeden Lungenlappen diffus infiltrierender Lungenkrebs 
mit hühnereingrosser Kavernenbildung im |]. Unterlappen aufgefunden. In 
diesem Lungenkrebs war die Lungenalveolarstruktur relativ gut erhalten, 
die Krebszellen waren in den Alveolen in solider Anordnung, aber nicht 
selten adematös oder papillär angeordnet. In den Bronchien wurde eine 
diffuse, krebsige und hochgradige Infiltration angetroffen. Daraus kann 
man schliessen, dass es sich hier um einen Fall von bronchogenem Careinoma 
adenomatosum, entstanden in dem |. Unterlappen mit Kavernenbildung, 
handeln müsse. 

Histologisch wurden bei diesem Fall kleine metastatische Herde in 
regionären Lymphdrüsen, perigastrischen und retroperitonealen Lymph- 
drüsen, l. Nebenniere, Gehirn und Hypophyse nachgewiesen. 


Am Schlusse komme ich der angenehmen Pflicht nach, Herrn Prof. R. Kawamura 
für die freundliche Leitung meinen ergebensten Dank auszusprechen. 
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Erklärung der Abbildungen 


Abb. 1. Schnittfläche d. 1. Lunge. Das Bild macht den Eindruck einer grauen 
Hepatisation. Am vorderen unteren Rand d. Unterlappens eine hühnerei- 
grosse gangränöse Kaverne (G.) vorhanden. 
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TAFEL XV. GANN VOL. XXXIII 1939 


Abb. 1. G 


Abb. 2. 


Yoshio Watanabe: Uber einen Fall vom diffusen Lungenkrebs, 
aussehend wie gangränöse Pneumonie. 
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TAFEL XVI. GANN VOL. XXXIL 1939 
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Yoshio Watanabe: Uber einen Fall vom diffusen Lungenkrebs, 
aussehend wie gangränöse Pneumonie. 
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Abb. 2. Schnittfläche d. r. Lunge. Die Befunde fast wie links beschaffen, aber 
keine Kaverne. 

Abb. 3. Lunge (I. Oberlappen). Die Tumorzellen haben mehr solide Anordnung 
mit einem Kalkkügelchen. 

Abb. 4. Lunge (l. Oberlappen). Die Tumorzellen mehr papillär angeordnet. 

Abb. 5. Lunge (l. Unterlappen). Bronchialepithel krebsig verändert und in Bron- 
chien abgefallene Tumorzellen haben meist eine wabige Struktur. 

Abb. 6. Metastase in d. Bifurkationslymphdriise. Die Tumorzellen mehr papillär 
angeordnet. 

Abb. 7. Metastase in Substantia nigra. Die Tumorzellen hauptsächlich rosetten- 
artig und perivaskulär angeordnet. 
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(昭和 14 年 2 月 13 日 受付 ) 
Chal XV-XVI) 


本 例 は 65 UT, に は 肺炎 を HELA しめ, 

本 例 の 肺 て は 肺 胞 構造 が 比較 的 保持 せら れ , 細 胞 配列 は 性 を 主 ミ 
すれ も, DRE, FROMM D OS, 上 性 が 気管 枝 に て も 上 に 高度 
に 認め られ た る 事 費 より し て , 恐らく は 左 肺 下 葉 夫 洞 部 附近 に 原 開 し た る 気管 枝 性 の 
腺腫 性 肺癌 ミ 認 むべ きも の な らん . 

13 年 6 月 25 日 東京 病理 集 に て せり 


= 
; 4 
| 


age 


Uber den Einfluss der Ultrakurzwellendurchilutung 
auf das Wachstum des Kaninchensarkoms 
VII. Mitteilung: Einfluss der lokalen Durchflutung auf den 


ganzen Korper eines Individuums* 


Von 


Noboru Nobuoka 


Aus der Chirurgischen Klinik der Kumamoto Medizinischen Fakultat. 
(Vorstand: Prof. Dr. Hagiwara) 


(Eingegangen, 29. Marz, 1939) 


Einleitung 


Mit grösstem Eifer trachten wir Kliniker jetzt nach sichtbaren Fort- 
schritten in Bezug der Dauerheilung des malignen Tumors. Die chirurgischen 
Fälle, die mehr als 5 Jahre nach der Operation recidivfrei geblieben sind, 
betragen bei Magenresektion, wie neulich berichtet, 15.1% (Shiota 1936), 
19% (Anschütz 1936) und 22% (Finsterer 1933), und in gynäkologischen 
Fällen 12.3-13.75% (zitiert, Shiraki); in der gegenwärtigen Heilkunde ist 
nämlich der gute Erfolg der Operation lediglich von der Enstehungsstelle 
und dem Wachstumsverlauf des Tumors abhängig, nicht von der Kunst des 
betreffenden Klinikers. So hört man denn überall viel reden über die un- 
entbehrliche Verbesserung in der Konstitution des ganzen Körpers, wobei 
die Radiotherapie selbstverständlich eine nicht unwesentliche Rolle spielen 
kann. 

Wie in meinen vorigen Mitteilungen erwähnt, beschränkt sich die 
U.K. W.-Durchflutung nicht nur auf eine lokale Wirkung, sondern übt einen 
allgemeinen Einfluss auf das Tumorwachstum an der nicht durchfluteten 
Stelle aus, auf die Metastasebildung und auf den allgemeinen Ernährungs- 
zustand und offenbar auch auf die allgemeine Verbesserung der Konstitution 
des ganzen Körpers, eine Tatsache, die mich veranlasst, hier einige Ergeb- 
nisse mitzuteilen, die eine Verstärkung der Widerstandsfähigkeit gegen den 


malignen Tumor deutlich an den Tag legen. 


*Vortrag gehalten auf der 40. Versammlung der Chirurgischen Gesellschaft, Japan. 
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A. Blutbild 


Versuchsmaterial und Versuchsmethode: Als Versuchstiere habe ich, wie 
in meiner 216,, 418),, 519, Mitteilung berichtet, weisse männliche Kaninchen 
von etwa 2kg Körpergewicht benutzt. Sowohl bei den unbehandelten, als 
auch bei solchen Tieren, auf deren Nackenseiten und hinteren Lendenteilen 
beiderseits die Tumoren subkutan implantiert worden waren, untersuchte 
ich die Schwankung des Blutbildes vor und nach der Erwärmung und der 
Durchflutung, die nur auf den Lendenteil bewirkt wurde. 

Die Versuche wurden immer in der frühen Morgenstunde bei nüchtern 
gehaltenen Tieren angestellt. Das Blut entnahm man den Ohrvenen. Zur 
Zählung der Blutkörperchen wurde die Biirker-Tiirk’sche Kammer und zur 
Bestimmung des Haemoglobingehaltes das Haemometer nach Sahli benutzt. 
Zur Differenzierung des Leukozytenbildes wurde die Giesma-Färbung durch- 
geführt. Die Leukozyten wurden nach der Klassifikation von Klieneberger, 
Carl, Naegeli eingeteilt. 

Versuchsergebnisse: Als Einfluss der einfachen Erwärmung vermindern 
sich die Leukozyten nur vorübergehend sofort nach der Erwärmung, ver- 
mehren sich etwas in der 2.-3. Stunde, vermindern sich aber in der 5.-6. 
Stunde wieder und kehren endlich nach 9-10 Stunden zum Bild vor dem 
Versuch vollständig zurück ; jedoch tritt dabei auch durch wiederholte Er- 
wärmung keine wesentliche Veränderung des Blutbildes hervor, während 
der Haemoglobingehalt der Erythrozytenzahl uncharakteristisch bleibt. 

Infolge der Durchflutung mit der 4.5m Kurzwelle, die dieselbe Tem- 
peratursteigerung erzielen kann wie die einfache Erwärmung, werden bei 
empfinllichen weissen Blutzellen deutliche Veränderungen herbeigeführt. 
Die Veränderungen des Blutbildes des normalen Kaninchens vor und nach 
der Durchflutung wird in Tabelle 1 und Kurvenabb. 1 dargestellt. 

Beobachtet man den prozentualen Anteil der einzelnen Elemente der 
Leukozyten, so stürzt die absolute Zahl der Lymphozyten gleich nach der 
Durehflutung von 3.754 bis auf 1.776 stark herab, bewegt sich aber im Laufe 
der Zeit wieder aufwärts, beträgt nach 24 Stunden 3.008 und erreicht noch 


nicht den Ausgangswert. 


Im Gegensatz hierzu zeigen die pseudoeosinophilen Zellen ein nahezu 
reziprokes Verhalten, nämlich sie vermehren sich gleich nach der Durch- 
flutung von 40.24% (3.630) bis auf 67.51% (4.635), bewirken aber in 3-10 
Stunden eine starke Hyperleukozytose (7.374-7.423), die nach Verlauf von 
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24 Stunden allmahlich verschwindet. Weit uncharakteristischer ist das 
Verhalten der Monozyten, der basophilen und eosinophilen Blutzellen und 
der Plasmazellen. 

Dann folgt die Beobachtung der Beeinflussung durch wiederholte 
Durchflutung. Beobachtet man aus den Ergebnissen des Einzelversuches 
den Mittelwert der durch 7 mal, 15 mal und 25 mal wiederholte Durchflutun- 
gen verursachten Veranderungen, so manifestiert zwar die Gesamtzahl sowohl 
der Erythrozyten als auch der Leukozyten ein uncharakteristisches Ver- 
halten, aber die Leukozytenarten zeigen eine ziemlich deutliche Veränderung, 
und die Lymphozyten zeigen je nach der Wiederholung der Durchflutung 
allmählich eine geringe Lymphopenie (Vgl. Tabelle 1 und Abb. 2). 
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Abb. 1. Veränderungen im strömenden Blut des Kaninchens 
bei 4.5 m U.K.W.-Durchflutung. 


Im Gegensatz dazu manifestieren die pseudoeosinophilen Zellen einen 
geringen Abfall nach 7 maliger Wiederholung der Durchflutung, nehmen je 
nach deren Wiederholung allmählich zu, erreichen nach 17 maliger Durch- 
flutung den höchsten Wert (50.5%) und vermindern sich wieder weiterhin. 
Bei allen Fällen, die 25 mal 180 Minuten lang durchflutet werden, fallen die 
Leukozyten, wenn man den Mittelwert der relativen Zahl des Hundertsatzes 
darstellt, von 47.5% bis 37.7% herab, und die pseudoeosinophilen Zellen 
steigen von 47.79% bis auf 58.77% und zeigen eine hochgradige pseudo- 
eosinophile Leukozytose. Die Monozyten vermindern sich allmählich je nach 
der Wiederholung der Durchflutung. 

Man beobachtete ferner die Beeinflussung der Sarkomimpfung auf das 
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Blutbild. Bei Sarkomkaninchen treten im allgemeinen Verminderung der 
Erythrozyten und bedeutende Hyperleukozytose auf. Wie verhalt sich denn 
der Hundertsatz des Bildes der differentialen Leukozyten? Die Lympho- 
zyten fallen um ca. 24% unter das Normalbild herab, aber die pseudoeosino- 
philen Zellen zeigen 72.7% Hyperleukozytose. Die Monozyten vermindern 
sich um 50% im Vergleich zum Normalbild. 

Bei den Kaninchen, die mit Sarkomen schon geimpft worden sind, ruft 


/2000\ 
/0000 Gesamt. 
5000 
— 
% 
50 
40} Mpp, 
IO 
Mono. 
Vor 5 7 2/ mal ) 


Abb. 2. Das Verhalten im Differentialleukozytenbild (Dargestellt nach 
den Mittelwerten der Gesamtleukozytenzahlen (oben) und der relativen 
Zahlen des Hundertsatzes (unten). Dicke Linie. ...Sarkom geimpfte Kanin- 
chen, dünne Linie....normale Kaninchen). 
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Abb. 3. Veränderungen im strömenden Blut des mit Sarkom geimpften 
Kaninchens bei 4.5 m U.K. W.-Durchflutung. 
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die 1-malige, in der 3. Woche nach Implantation getroffene Durchflutung 
folgende Veranderung hervor. (vgl. Tabelle 2 und Kurvenabb. 2., 3). 

Kritische Betrachtung: Weder uber den Einfluss der Durchflutung auf 
das Blutbild des Sarkomkaninchens noch iiber den Einfluss der wiederholten 
Durchflutung auf das Normal- und Sarkomkaninchen wurde m.E. bisher 
berichtet. Aber über den Einfluss der 1 maligen Durchflutung auf das 
Blutbild des Kaninchens haben schon Oettingen und Schülze Rohnhof (1930) 
und Sakurai (1935) in grosser Übereinstimmung mit meinen Ergebnissen 
berichtet. 

Als Einflüsse der wiederholten Durchflutung treten sowohl bei normalen 
Tieren als auch bei Sarkomkaninchen allerdings die Verminderung der 
Lymphozyten und die bedeutende Vermehrung der pseudoeosinophilen Zellen 
auf, aber diese Schwankungen verhalten sich nicht immer in gleicher Weise, 
denn trotzdem die Lymphozyten gegen diese Durchflutung empfindlich 
reagieren, führt die wiederholte Durchflutung anscheinend keine bedeutende 
Schwankung herbei. Bei den Kontrolltieren tritt im Endstadium eine be- 
deutende Lymphopenie auf, aber im Gegensatz dazu ist die Verminderung 
der Lymphozytenzahl bei dieser Versuchsgruppe eine hochst geringe. Jedoch 
vermehren sich die pseudoeosinophilen Zellen ganz bedeutend, was mich 
vermuten lässt, dass die Durchflutung auf diese Zellen den stärksten Einfluss 
ausübt, und dass die hemmende Wirkung dieser Durchflutung auf die 
pseudoeosinophile Leukozytose zurückzuführen ist. 

Bemerkenswert sind die Lymphozyteninfiltration, die im Gewebe der 
durchfluteten Gegend auftritt, die Erweiterung der Kapillaren in der durch- 
fluteten Gegend und die anhaltende Verstärkung der osmotischen Wirkung 
der Zellmembran. 

Aus diesen Tatsachen ergibt sich, dass man die Lymphopenie wegen 
der Verminderung der Lymphozytenzahl im stromenden Blut nicht ohne 
weiteres der Durchflutung zuschreiben darf. 

Es ist eine ganz interessante Tatsache, dass sich die Leukozytenzahl bei 
den Fällen Nr. 30, 33 und 40, wo das Wachstum des Tumors am stärksten 
gehemmt ist, gar nicht bedeutend vermindert hat. 

Nach der zusammenfassenden Betrachtung kann gesagt werden, dass 
man eine starke Veränderung der Gesamtzahl der Leukozyten deswegen 


nicht verneinen darf, weil nach der wiederholten Durchflutung keine be- 
deutende Leukozytose auftritt, und dass eine hochgradige Ansammlung der 
Leukozyten dabei im Gewebe der durchfluteten Stelle herbeigeführt wird, 
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da die Leukozytenzahl, die sich sofort nach Durchflutung bedeutend ver- 
mindert, wahrscheinlich im stromenden Blut allmählich zunimmt. Darum 
soll aber hier nicht gesagt sein, dass unter der Veränderung des Blutbildes 
die eine hauptsächlich und die andere nebensächlich sei. Und so möchte ich 
betonen, dass bei Sarkomkaninchen Blutbestandteile eine gemeinsame, leb- 
hafte Neigung zur Normalisierung haben, eine Neigung, die die allgemeine 
Widerstandsfähigkeit gegen die Geschwulst verstärkt und der Therapie des 
ganzen Körpers einen grossen Erfolg sichert, den die lokale Therapie durch- 
aus nicht erhoffen kann. Die Wellenlänge der Durchflutung hat, sei sie 
4.5m oder 8m, mit der Verschiedenheit des Einflusses auf das Blutbild fast 
gar nichts zu tun. 


B. Über den Einfluss der Ultrakurzwellendurchflutung auf die 
Oberflächenspannung des Kaninchenserums 


Es lässt sich nichts dagegen sagen, dass das Herabsinken der Ober- 
flächenspannung des Serums die Tumorentwicklung befördern kann, wie es 
seit Bauer (1923) mehrere Veröffentlichungen bestätigt haben; aber über 
die Beziehung der Durchflutung zur Serumoberflächenspannung hat niemand 
bisher eingehend berichtet. Deshalb möchte ich also mein interessantes 
Experiment bekanntgeben. 

Versuchsmaterial und Versuchsmethode: Das Versuchsmaterial ist dasselbe 
wie das in der vorigen Mitteilung angegebene. Dem nüchtern gehaltenen 
Tier wird das Blut in der frühen Morgenstunde durch Herzpunktion ent- 
nommen und dann wird die Untersuchung mit dem Traube’schen Stalagmo- 
meter (mit Tropfenzahl für destilliertes Wasser 27) in einer Kammer bei 
15°C ausgeführt. 

Der Wert der Oberflächenspannung wird nach folgender Gleichung 


berechnet. 


ZW....Tropfenzahl des Wassers 
Tropfenzahl des Serums 
D ....Relative Dichtigkeit 


Ergebnis: Betrachtet man den Mittelwert der durch die Durchflutung 
von 4.5m Wellenlänge hervorgerufenen Veränderung, so erscheint bei 
normalen Kaninchen sofort nach Durchflutung eine ziemlich starke Erhöhung 
der Oberflächenspannung, die sich dann im Zeitverlauf allmählich erniedrigt 
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und nach 24 Stunden wieder etwas erhoht (vgl. Tabelle 3). Dieses Ergebnis 
erscheint in allen Fällen übereinstimmend. 

Bei wiederholten Durchflutungen der mit Sarkom geimpften Kaninchen 
tritt keine nennenswerte Veränderung bis zur 10. Durchflutung auf, was 
mit dem Ergebnis der mit Sarkom geimpften Kontrollgruppe fast überein- 
stimmt (vgl. Tabelle 4, 5 und Abb. 5). Aber in der 2. Woche, wo die 
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Abb. 5. Kurve der mit 4.5m Wellenlänge durchfluteten Gruppe. 
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Abb. 6. Kurve bei wiederholter Durchflutung mit Sarkom geimpfter 
Kaninchen. 


Sarkome lebhaft wachsen und zunehmen, tritt allmählich eine bedeutende 
Verschiedenheit zu Tage: Während bei der Kontrollgruppe die Oberflächen- 
spannung im umgekehrten Verhältnis zur Entwicklung des Sarkoms plötzlich 
herabsinkt, ist bei der durchfluteten Gruppe das Herabsinken der Spannung 
parallel zur Unterdrückung der Sarkomentwicklung ganz gering. 
Wiederholte Durchflutungen der unbehandelten Kaninchen bewirken die 
Erhöhung der Oberflächenspannung erst,in der 5. Durchflutung, die aber 
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nach der 10. Durchflutung trotz der Wiederholung nicht besonders stark 
auftritt. Nach der Verimpfung des Geschwulstbreis kommt noch 10 Tage 
lang eine hochgradige Spannung vor, der aber darauf ein plötzliches Her- 
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(Tage) 
Abb. 7. Kurve in der Durchflutung und nach Implantation. 
absinken folgt, das sich jedoch noch geringer als bei der Kontrollgruppe 


erweist. Die Durchflutung mit 4.5m Wellenlänge nimmt wahrscheinlich 
einen auffälligeren Verlauf als die mit 8m. 


C. Über den Einfluss der U.K. W.-Durchflutung auf Calcium und 
Kalium im Blutserum des Kaninchens 
Es ist eine allbekannte Tatsache, dass der Stoffwechsel verschiedener 


Salze, insbesondere des Caleiums und des Kaliums in dem Wachstumsverlauf 
der Geschwulst eine grosse Rolle spielt, denn die im Geschwulstgewebe 


enthaltenen Salze üben auf Wachstum und Degeneration der Geschwulstzellen 
nicht nur einen direkten Einfluss aus, indem Caleium auf das Tumorwachstum 
hemmend, Kalium fördernd wirkt, sondern auch der Stoffwechsel dieser 
Salze beeinflusst unmittelbar die Lebensfunktion des ganzen Körpers, d.h. 
den Immunitätsmechanismus und die Nervenfunktion, wovon aber Entstehung 
und Wachstum der Geschwulst indirekt abhängig sind. 

Versuchsmaterial und Versuchsmethode: Gebraucht wurden auch hier 
dieselben Versuchstiere wie in der Mitteilung A und B angegeben. Die 
Blutentnahme wurde durch die linke Herzkammerpunktion ausgeführt. Die 


Bestimmung führte man folgendermassen aus: 

Ca-Gehalt im Serum nach der Mikromethode von de Waard. 
Kes K-Gehalt im Serum nach der Nikromethode von B. Kramer u. F. F. 
Tisdall. 

Versuchsergebnisse: 1) Bei, Sarkomkaninchen.— Der Mittelwert der 
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Caleiummenge im Serum vermindert sich nach der Impfung allmählich Tag 
für Tag (vgl. Tabelle 7 und Abb. 8), wobei die Neigung auftritt, gewöhn- 
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Abb. 8. 


lich von der 3. Woche an abzunehmen. Dagegen zeigt der Kaliumgehalt 
im Serum vielmehr allmahlich eine Erhohung, und am 30. Tag betragt die 
Vermehrung 21.9%. Daraus ersieht man, dass beide Salze in ihrem Ver- 
halten entgegengesetzt sind. Da die Schwankung der Caleiummenge weniger 
bedeutend ist als die der Kaliummenge, so zeigt der Koeffizient K/Ca eine 
im Laufe der Zeit immer steigende Tendenz, die besonders nach der 3. 
Woche verstärkt wird. 

2) Bei Normalkaninchen. — Der Caleiumgehalt im strömenden Blut- 
serum vermindert sich beträchtlich (um 12.6%) nach Durchflutung, kehrt 
3-10 Stunden später ungefähr auf den normalen physiologischen Wert zurück 
und vermehrt sich 24 Stunden später nur ein wenig (vgl. Tabelle 6). Die 
Schwankung des Kaliumgehalts nimmt auch einen ähnlichen Verlauf. Sofort 
nach Durchflutung vermindert sich der Kaliumgehalt um 11.4%, vermehrt 
sich dann im Laufe der Zeit und kehrt 24 Stunden später fast zum normalen 
Wert zurück. Der Koeffizient schwankt allgemein ganz gering, steigert sich 
zwar sofort nach Durchflutung, sinkt aber im Laufe der Zeit wieder herab. 

3) Einfluss der wiederholten Durchflutung. — Bei Normalkaninchen 
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vermehrt sich nach 7-maliger Durchflutung der Calciumgehalt im strömen- 
den Serum, wohingegen der Kaliumgehalt sich ganz»-bedeutend vermindert 
(um 10%). Bei Sarkomkaninchen aber vermindert sich sowohl der Ca-gehalt 
als auch der K-gehalt nach Durchflutungen allmählich. Mit der Kontrolle 
verglichen, verhält sich der Caleiumgehalt nicht anders, aber der Kalium- 
gehalt vermindert sich, im Gegensatz zur Kontrolle, durch wiederholte 
Durchflutung allmählich. 


D. Über den Einfluss der U.K. W.-Durchflutung auf den 
Gaswechsel des Kaninchens 


Die Beziehung des mit Sarkom geimpften Kaninchens zu dem Grund- 
umsatz ist schon in einigen Mitteilungen behandelt, worin man jedoch nicht 
feststellt, ob sich der Einfluss der Entwicklung des Tumors auf den Grund- 
umsatz steigert oder verringert. Aber man darf dies nicht unterlassen, da 
die Schwankung des Grundumsatzes ohne weiteres von der Steigerung oder 
Senkung der Funktion des lebensnotwendigen Zirkulations- und Verdauungs- 
organs sowie des sekretorischen Organs abhängig ist. Es ist höchst bedauer- 
lich, dass die Literatur über die Beziehung der U.K. W.-Durchflutung zu 
dem malignen Tumor bisher noch nichts gebracht hat. So hat mir die 
Annahme irgendeiner Beziehung zwischen der Durchflutung und dem Meta- 
bolismus des Indiziduums, wie in vorigen Mitteilungen, besonders in der 6. 
Mitteilung (Scripta Societatis Radiologicae Japonicae Vol. VII, Fase. 1) er- 
wähnt, einen Anlass zu diesem Experiment gegeben. 

Versuchsmaterial und Versuchsmethode: Einige Versuchstiere wurden 
ausser den in der Mitteilung A genannten Tieren nachträglich verwendet. 
Im nüchternen Zustande, 24 Stunden nach der letzten Mahlzeit, wurde die 
Untersuchung des Gasstoffwechsels angestellt, dessen Messungen aber mittels 
des Apparates von Knipping, mit einer besonderen Vorrichtung (Respirations- 
kammer) für kleine Tiere vorgenommen wurde. 

Ergebnisse: Beim Normalkaninchen beträgt durchschnittlich die Ver- 
brauchsmenge des Sauerstoffes 0.548 1. (pro kg Körpergewicht, stündlich), 
die Ausscheidungsmenge der Kohlensäure 0.405 1. und der respiratorische 


Quotient (R. Q.) 0.755, mit den Ergebnissen anderer Autoren fast überein- 
stimmend. (vgl. Tabelle 8). 

Nach 20 Minuten lang ausgeführter Durchflutung tritt eine solche 
Schwankung auf, dass sich durchschnittlich die O.-Verbrauchsmenge sofort 
nach Durchflutung bedeutend steigert (Ca. 9.7%), sich 2-3 Stunden später 
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Tabelle 8. Verhalten bei der mit einer Wellenlänge von 
4.5m Durchflutung (Mittelwert). 


Os-Verbrauchsmenge 
d Kg (I. ‚und Kg (1.) 
Menge (1.) - 8 (1.) 
| | 1.860—2.550 | 0.916—1.496 | 0.460 —0.626 | 0,692— 1.000 | 0331—05.07 0.65—0. 87 
| ae 2.1185 | 1.1468 | 0.5428 | 0.8635 | 0.4088 | 0.753 
| Worsder Durch: | 1.980—2.550 | 1.072—1.496 | 0.474—0.587 | 0.354—0.488 | 0.63 -0.87 
tens | 2.215 | 1.1845 0535 | 0.920 | 0.415 | 0.766 
= | | | 1.132—1.568 | 0.509—0.650 | 0.998—1.980 0.416—0.553 0.78-0.88 
| 1.2946 0.584 | 1.080 | 0.488 0.835 
| 
= | a | 3-4 | 1.000 —1.448 | 0.442 —0.667 | 0.940—1.228 0.425—0.570 0.74—-0.97 
E £3 | Stunden | do | 1.2598 0.568 | 1.062 | 0.474 | 0.843 
Zz | 3 | 23-24 1.840—2.500 | 1.080—1.508 | 0.502 —0. 603 | 0.880—1. 108 ieee. 0.74- 0.87 
= Stunden 2.130 1.196 | 0.562 0.952 0.447 0.813 
| 1.000-2.200 0.513-0.631 | 0.700—0.988 0.65—1.20 
‘Durchflutang | 1-800 | 1.024 | 0.569 | 0.836 | 0.464 | 0.821 
3 W. nach Implan- | 1-359—1.950 724-120 | 0.493-0.648 | 0.644—1.072 | 0.402- 0.630 081—0.09 
tation | 1.583 0.920 | 0.581 | 0.814 0.514 0.885 
| = Implanta- 1.630 0.930 0.570 0.725 0.443 0.78 
| | v 1.580—1.900 | 0.824—1.121 0.544—0.080 | 0.244 - 0.516 | 0.82—0.88 
. | | 1.745 | 0.980 | 0.562 0.756 0.433 0.771 
= | & en 1.580—1.900 | 0.892 1.160 | 0.565—0.610 | 0.600-0.878 | 0.879-0.515 | 0.72 -0.87 
= | =3 | Sofort 1.745 | 1.019 0.584 | 0.795 0.456 0.780 
= | 0.860—1.128 0.544 — 0.594 0.545 - 0.870 0.345 — 0.485 0,67 -0.87 
| Stunden | | 0.981 | 0.568 | 0.785 | 0. | 0.752 
の bar | 0.760—1.100 0.490 —0, 595 0.702 —0.836 0.452 0.471 0.76—0.92 
unden | 
| später 1.685 | 0.928 0.551 0.774 0.460 0.834 
nach 25 maliger | 1.500—1.800 | 0.744—1.048 | 0.496-0.582 | 0.689—0.786 | 0.417-0.462 | 0.72 -0.92 
Durchflutung 1.670 0.912 0.546 0.743 0.445 0.814 


aber etwas senkt und sich im Laufe der Zeit allmahlich immer vermindert, 
wobei aber die Einwirkung auch noch 24 Stunden spater besteht. Bei 
wiederholter Durchflutung mit grosser Dosis zeigt die O.-Verbrauchsmenge 
einen Anstieg von 6.3% (vgl. Tabelle 8 und Abb. 9). 

Die Vermehrung des O;-Verbrauchs pro kg Körpergewicht bestätigt, 
dass im Organismus die Intensitätszunahme der Oxydationsprozesse durch 
Einwirkung der Durchflutung hervorgerufen wird. Im Falle, wo eine be- 
deutende Gewichtsabnahme des Tiers festgestellt ist, wird auch diese Steige- 
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rung des Grundumsatzes nach Durchflutung beobachtet (vgl. Mitteilung VI). 
Die Schwankung der CO;-Ausscheidungsmenge und R.Q. stimmt mit der- 
jenigen der O.-Verbrauchsmenge iiberein. 
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Abb. 9. Verhalten bei den von 4.5m Wellenlänge durchfluteten Kaninchen. 
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Abb. 10. Verhalten bei der mit 4.5 m Wellenlänge durchfluteten Gruppe 
des Sarkomkaninchens. 

Bei mit Sarkom geimpften Kaninchen steigert sich der O.-Verbrauch 
(5.6%) in der 3. Woche, wo das Sarkom am lebendigsten wächst, mehr als 
in der normalen Zeit vor der Impfung, aber R.Q. bleibt fast unverändert. 

Die zeitliche Schwankung vor und nach Durchflutung bei Sarkomkanin- 
chen (vgl. Tabelle 8 und Abb. 10) verhält sich ziemlich anders als bei 
Normalkaninchen. Die O.-Verbrauchsmenge steigert sich sofort nach Durch- 
flutung, kehrt 3 Stunden später zur Norm zurück und sinkt dann nach 24 
Stunden herab. CO.-Ausscheidungsmenge und R.Q. zeigen nach Durch- 
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flutung geringe Steigerung, sinken 3 Stunden spater ziemlich bedeutend 
herab und steigern sich wieder 24 Stunden später in ziemlich bemerkens- 
werter Weise. 

Schwankung nach wiederholter Durchflutung bei Sarkomkaninchen : 
Der O.-Verbrauch zeigt nach 10-maliger Durchflutung einen Anstieg von 
5.0%, vermindert sich bei fortdauernder Durchflutung und zeigt nach 25- 
maliger Durchflutung einen Anstieg von 2.1%, während R.Q. sich allmäh- 
lich immer mehr vermehrt. 

Die wiederholte Durchflutung ruft die mit der Wiederholung fort- 
schreitende Verminderung der O.-Verbrauchsmenge hervor, während sich 
CO.-Ausscheidung und R. Q. dabei bemerkenswerterweise vermehren. Be- 
sonders interessant ist die Tatsache, dass die Neigung zur Verminderung 
des Körpergewichts des mit Sarkom geimpften Kaninchens fast überein- 
stimmend mit der Zunahme des R. Q. immer geringer wird. Eine derartige 
Zunahme des respiratorischen Quotienten, die besondere Aufmerksamkeit 
auf sich lenkt, lässt vermuten, dass im Organismus der Einfluss der Durch- 
flutung durch Energieumwandlung hervorgerufene, komplizierte, chemische 
Prozesse verursacht. Dabei ist anzunehmen, dass Os-reiche Kohlenhydrate 
in O>»-ärmere Fette übergehen, nämlich dass sich im Organismus Fette aus 
Kohlenhydraten durch die Einwirkung der Durchflutung bilden (Lüdin, 
Strauss u. Rother, Tsukamoto und Jugenburg). Daraus ergibt sich, dass 
U.K. W.-Durchflutung auch wie andere Faktoren den allgemeinen Zustand 
des Individuums bessern kann und sich als ein heilsames Element gegen die 
Geschwulst erweist. 


E. Der Einfluss der Ultrakurzwellendurchflutung auf den 
Stoffwechselvorgang des Kaninchensarkoms 


Die Forschung nach dem Einfluss der Durchflutung auf den Stoff- 
wechselvorgang der Geschwulstzellen liefert ohne weiteres den Nachweis der 
direkten Wirkung der Durchflutung. Dadurch kann man das biologische 
Wesen der Geschwulstzerstörung, d.h. den Angriffspunkt, die Wirkung und 
den Ablauf der U.K. W.-Durchflutung erschliessen. 

Über den Einfluss der Durchflutung auf das aus dem Lebewesen ex- 
stirpierte Tumorgewebe, besonders über die Beziehung der Wärmewirkung 
zum Tumorgewebe wurde schon in der V. Mitteilung!® berichtet, worin die 
bedeutende, durch Durchflutung hervorgerufene Hemmung der Gewebsat- 
mung und Glykolyse ans Licht gebracht wurde. 
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So möchte ich denn hier nach dem Einfluss der Durchflutung auf das 


Tumorgewebe im Lebewesen forschen. 
tiere wie die in der II. Mitteilung angegebenen!®). 


Vorwiegend benutzte ich Versuchs- 
Das Experiment wurde 


nach der Warburg’schen Methode ausgeführt, wie es auch in der IV. Mittei- 


lung der Fall war!®). 


Versuchsergebnisse: Die Werte beim Kontrollversuch sind aus der 


Tabelle 1. ersichtlich. 


Tabelle 9. Verhalten vor und nach Durchflutung (Mittelwert). 


Versuchsreihe Qos ad, 
= 
—(8.2~14.6) 9.4~19.2 19.0~52.4 
Kontrolle (3. W. nach 
—10.43 15.56 26.78 
+0.50 +0.53 +0.93 
—(4.5=8.9) 4.0m13.0 3.0~25.2 
„| 8 | Sofort — 6.65 9.65 17.53 
2 +0,58 | +0.88 
O —(7.0—13.6) 14.6~20.6 25.8~52.5 
17.51 28.19 
= spater ‘ 
= +0.49 +0.44 40.61 
= = 
48S 4 —(8.6~12.5) 19.5~19.4 24.0~28.7 
14.4 25.91 
= spater 
+0.52 +0,54 +0,41 
— 
| h 5-6 li | —‘6.2~15.0) 12.8~20.5 4 19.6~50.4 
= nac -6 mahger | 
= | Durchflutung | —10.45 15.48 24.70 
る | +0.69 +0,54 +0.70 
| —(4.4~11.0) 9.1~14.9 | 11.7~20.2 
ww | Durchflutung — 7.97 13.03 | 16.13 
= +0.48 10,52 | +0,52 
>= ‘ — C1. 41~6.5 | 5.4~12.8 
| nach 25-30 maliger ve 
| Durchflutung 4.0 4.83 | 8.61 
| +0,54 £0.25 | +0.47 
る Sofort nach | 
ち Durchflutung | — 8.9 11.95 20.6 
= | +0.51 +0.57 +0.40 
5 : 
3 h 5-6 li | 18.8~28.2 
ı nach 5-6 maliger 
10.01 15.36 24.27 
40.59 +0.45 +0.64 
| 
5 4.6~16.2) 10.1~15.8 | 17.8~24.7 
る — 8 8.62 13.36 20.42 
Durchflutung 
| | +0.68 +0.45 +0,50 
>= Durchflutung | 
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Unter dem Einfluss der Durchflutung mit der Wellenlange von 4.5m 
verringert sich durchschnittlich Qo. um 36%, Q um 37.9% und Q¥ um 
34.5% als Kontrolle. Der Stoffwechsel, besonders die Glykolyse steigert sich 
24 Stunden spater, d.h. in einer Zeit, wo die Empfindlichkeit der Zellen 
gegen die Durchflutung am höchsten ist, was besagt, dass die tägliche 
Durchflutung eine weit bedeutendere Wirkung ausübt als die zweitägliche. 
Was Qo. und aN: betrifft, so ruft die 5-6 malige Durchflutung keinen 
Unterschied von der Kontrolle hervor, nur Qt vermindert sich um 7.8%. 
Die 13-15 malige Durchflutung verursacht die Verringerung aller drei 
Werte: Qo, 23.6%, QU? 16.3% und QN: 39.8%. Die 25-30 malige Durch- 
flutung verursacht auch die Verringerung: Qo, 61.7%, Qo 68.9% und Qi? 
68% (vgl. Tabelle 9). Histologisch betrachtet, erlitt das Gewebe schon eine 
stark regressive Veränderung, und auch in der Wachstumszone der Rand- 
partie trat schon zerstreut geringe Nekrosebildung auf (III. Mitteilung). 

Bei der mit Sm Wellenlänge durchfluteten 
Gruppe ist die Verringerung aller Werte geringer 
als bei der mit 4.5 m Wellenlänge durchfluteten 
(vgl. Abb. 11). Daraus ergab sich, dass sowohl 
auf die aus dem Lebewesen exstirpierte Ge- 
schwulst als auch die Geschwulst im Lebewesen 
die Durchflutung mit der Wellenlänge von 4.5 m 
eine viel stärkere Zerstörungswirkung ausübt als 
die mit der Wellenlänge von 8m, und zwar dass 
5. 6B 25 im allgemeinen die Durchflutung auf das Tumor- 


gewebe im Lebewesen eine weit starkere Wir- 


verglichenen Schwankung 
mit der Kontrolle. 


kung erzeugt als auf die exstirpierte Geschwulst 


Zusammenfassung 


Ohne zu übertreiben kann man sagen, dass die bisherige Therapie des 
malignen Tumors sich meistenteils auf Lokaltherapie beschrankt hat und 
dass also die allgemeine Therapie des ganzen Körpers fast vernachlässigt 
worden ist. Infolgedessen kann es nicht selten vorkommen, dass man sich 
ausschliesslich der Lokaltherapie zuwendet, von der allgemeinen Widerstands- 
kraft gegen den Krebs absieht und letzten Endes das Kind mit dem Bade 


ausschüttet. 
Das Auftreten der Ultrakurzwellentherapie, die sich in der heilmedizi- 


nischen Welt geltend machte, hat mich nun veranlasst, den Einfluss dieser 
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eigentiimlichen, biologischen, physikochemischen Wirkung auf den malignen 
Tumor zu untersuchen und zugleich auch den Mechanismus der Wirkung 
der Durchflutung deutlich zu veranschaulichen. 

Die totale zusammenfassende Schlussfolgerung aus meinen gesamten 
Experimentsergebnissen ist, wie folgt: 

1) Die Ultrakurzwellendurchflutung hemmt stark nicht nur die Tumor- 
entwicklung des Kaninchens (Kato-Stamm) sondern auch das Wachstum und 
die Metastasebildung der undurchfluteten Geschwulst ein und desselben In- 
dividuums!5.16,17) , 

2) Auf das aus dem Lebewesen exstirpierte Tumorgewebe kann erst 
die Durchflutung mit grosser Dosis eine zerstörende Wirkung ausüben, die 
mit kleiner Dosis bewirkt vielmehr eine Beförderung des Wachstums!®. 

3) Der Stoffwechsel des Tumorgewebes wird durch die Durchflutung 
beträchtlich unterdrückt, was bei der Glykolyse auffallend ist!®. 

4) Das durchflutete Tumorgewebe zeigt eine hochgradige, pathologisch- 
histologische Degeneration ; manchmal wird es dadurch gänzlich zerstört!”). 

5) An der vorher wiederholt durchfluteten Stelle wird das Wachstum 
des darauf implantierten Tumors stark unterdriickt?). 

6) Vergleicht man diese Vorgänge mit dem Ergebnisse durch die ein- 
fache Erwärmung, so erkennt man, dass ein grosser Unterschied zwischen 
beiden besteht. 

7) Vor und nach der Durchflutung wurden folgende Tatsachen beo- 
bachtet : 

i) Die Gesamtzahl der Leukozyten vermindert sich sofort nach der 
Durchflutung voriibergehend stark und kehrt im Laufe der Zeit wieder zum 
Ausgangswert zurück. Das ist bei den Lymphozyten auch der Fall. Da- 
gegen vermehren sich die pseudoeosinophilen Zellen. Nach wiederholter 
Durchflutung tritt eine schwache Leukozytose sowie pseudoeosinophile 
Leukozytose auf. 

ii) Die Oberflächenspannung wird durch die Durchflutung verstärkt. 

iii) Der Caleiumgehalt im strömenden Blutserum steigert sich nach der 
Durchflutung ganz wenig, aber der Kaliumgehalt vermindert sich im Gegen- 
satz dazu. 

iv) Der Grundumsatz verstärkt sich durch die Durchflutung. 

v) Die oben erwähnten Wirkungen auf den ganzen Körper beschränken 
sich nur auf die Faktoren, die die Tumorentwicklung unterdrücken. 

8) Bei meinem Experiment hat die Wellenlänge von 4.5 m am stärksten 
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gewirkt, wobei zugleich die Organspezifität des Tumorgewebes auf die 
Wellenlänge zweifellos bestätigt wurde. 


Zum Schluss möchte ich Herrn Prof. Dr. Hagiwara für die Anregung und Leitung 
dieser Arbeit sowie den Herren Prof. Dr. Mori, Prof. Dr. Kodama für ihre liebenswürdige 
Unterstützung meinen besten Dank sagen. 
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The Action of lonising Rays on Sea-Urchin 


Il. Further Observations on Recovery Phenomenon in the Effects 
of Beta Rays upon the Unfertilized Eggs and Sperm, with 
Some Studies on the Time Factor Problems 


By 


Kazuo Mori, Mituo Miwa and Hisao Yamashita 


(From the Radiological and Pathological Divisions of the Japanese 
Foundation for Cancer Research, Tokyo) 


(Received for Publication, May 1, 1939) 


In the first paper of this series (1939)* we have described that the time 
of the first cleavage in the eggs of sea-urchin, Pseudocentrotus, is prolonged 
when they were inseminated immediately after the irradiation with roent- 
gen, gamma or beta rays. We also found that this cleavage delay in the 
irradiated eggs becomes less when an interval is allowed between the time 
of exposure and the moment of insemination, while no recovery is pro- 
duced in the case of irradiated sperm. In these experiments eggs were 
washed and suspended in sea water, while sperm was not washed, being 
obtained simply by mincing testes slightly with forceps. Then the question 
remained that the occurrence of the recovery phenomenon in eggs and 
absence of it in the case of sperm, may be due to this difference in the 
nature of the irradiated suspensions between eggs and sperm. In the fol- 
lowing experiments further observations were made to pursue this problem. 

The procedures of beta ray irradiation were the same as in the pre- 
vious study. The materials were two species of sea-urchins, Pseudocentro- 
tus depressus and Strongylocentrotus purcherrimus, the former was col- 
lected and kept during the autumn spawning season of 1938, and the latter 
during the early spring of 1939, at the Misaki Marine Biological Station 
and the experiments were performed on the day when the materials and 


sea water were received from Misaki, as previously described. 
I 


1) At first, the sperm was exposed for 5 or 20 minutes to beta rays 


* Miwa, M., Yamashita, H., and Mori, K., Gann, 33, 1 (1939) 
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and after irradiation it was allowed to stand until needed for insemination. 
After each 10, 30 and 60 minutes interval the sperm suspension was made 
in the usual way and allowed to inseminate normal eggs. The data are 
given in Table I. The time of cleavage is almost the same even when 
the sperm was allowed to remain for 60 minutes after the irradiation as 


described previously. 


Table I. Cleavage time in the eggs which were inseminated 
with irradiated sperm at different intervals after 5 or 
20 minutes irradiation (room temperature 17°C). 


Minutes between, 20 min. exposure 8000 r 5 min. exposure 1970r 
the end of ir- | 
radiation and , Minutes, 1st (Relative cleavage) Minutes, Ist [Relative cleavage 
insemination | cleavage time | time in per cent, cleavage time | time in per cent 
0 108.5 125 100 115 
10 109 125 102 117 
30 106 122 101.5 | 117 
60 104 120 | — | -- 
Control 87 100 | 87 | 100 


(Strongylocentrotus purcherrimus) 


2) When the sperm was exposed to 10 minutes irradiation of beta 
rays in the state of suspension in sea water, it was incapable of inseminat- 
ing normal eggs, that is, no fertilization membrane was produced. 

3) In next case, the sperm was divided into two groups immediately 
after irradiation, the first group being kept as it is and the second being 


Table II. Cleavage time in the eggs which were inseminated with 
irradiated sperm kept undiluted and diluted with sea water 
immediately after irradiation (room temperature 19°C). 


Minutes between ; : | 
er 1st group: undiluted | 2nd group: diluted 
radiation and Minutes, ist (Relative cleavage) Minutes, ist [Relative cleavage 
insemination cleavage time | time in per cent} cleavage time | time in per cent 

0 92 126 92 126 
5 — —- 90 123 
10 — ) — 91 125 
20 93 127 91 125 
Control 73 100 73 100 


(Strongylocentrotus purcherrimus) 
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diluted with 20 times its volume of sea water. After each 5, 10 and 20 
minutes interval the sperm suspension was made and allowed to inseminate 
normal eggs. Each section in Table II gives a cleavage time of eggs which 
were inseminated with sperm kept in undiluted and diluted suspensions 
respectively. It will be seen that no recovery was to be found in both 
cases, although no test was made with the sperm which was allowed to stand 
more than 20 minutes after irradiation. 

4) Then similar tests were tried on the eggs and the data are shown 
in Table III, from which it will be seen that slightly larger recovery is 


Table III. Cleavage time in the irradiated eggs which were allowed 
to stand undiluted and diluted with seawater immediately 
after irradiation (room temperature 18.5°C). 


Minutes between 1st group: undiluted | 2nd group: diluted 
the end of ir- 
radiation and Minutes, ist |Relative cleavage Minutes, ist [Relative cleavage 
insemination cleavage time |time in per cent cleavage time | time in per cent 
0 | 101.5 | 140 101.5 140 
10 100 | 138 99 137 
20 | 98 | 135 93 128 
30 | 97 | 134 87 120 
60 | 90 | 124 86 119 
Control 72.5 | 100 72.5 100 


(Strongylocentrotus purcherrimus) 


produced in the eggs of second group (diluted) than in the case of first 
group (undiluted). 

Apparently, therefore, the difference between the irradiated eggs and 
sperm regarding the recovery problem, which we pointed out in the first 
part of this paper, is not due to the different states of the irradiated 
materials, although the recovery phenomenon in the irradiated eggs is 
sensitive to the addition of sea water. 


Il 


On the other hand, we examined whether the length of exposing time 
giving equal doses may influence the delay of cleavage time or not. In 
the following experiments the eggs and sperm were exposed to beta rays 


at varying distances from the source for varying durations. 
Firstly, the unfertilized eggs of Pseudocentrotus were treated with 
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Table IV. The cleavage time in the eggs exposed to beta rays 
at varying distances, 2, 2.8 and 4cm from the source, 
for varying durations (room temperature 19°C). 


f 

| Distance: 2cm | Distance: 2.8cm | Distance: 4cm 
Minutes, | Relative Dos « Minutes, [Relative p (Minutes, | Relative: 
1st | cleavage : 1st cleavage | | ist {cleavage 
in minutes in | l 

eavage time in, eavage| time in Ic time in 

| | time ‘| per cent time | per cent | time per cent 
0 (contre) 0 80 | 100 0 80 100 0) 80 | 100 
5 22600 92 115 | 1110 81 01 | — | —| - 
10 4500 95 119 2200 90 113 1090 | 82 | 103 
20 9000 110 138 | 4430 97 121 | 2180 | 90 | 113 
40 18000| 118 | 148 | 8650| 103 129 |4310| 95 119 
80 -- | — — | 17200; 109 136 | 8580 | 105 | 131 


N 
0 20 40 60 mn O 
Fig. 1. Curves showing the relative cleavage time in the eggs 
exposed to beta rays at varying distances for varying durations. 
The ordinate represents per cent increase in cleavage time, and 
the abscissa the durations of exposure in minutes. 
A: 2cm, B: 2.8 cm, C: 4cm. 
beta rays, the durations of exposures being from 5 to 80 minutes and the 
distances from the source of beta rays 2, 2.8 and Acm. The data with 
irradiated eggs are shown in Table IV and plotted in Fig. 1. In the figure 
the ordinate shows the per cent increase in cleavage time, while the 
abscissa indicates the durations of exposure. Each dotted line corresponds 
to each same total dose. It will be seen that each delay in cleavage time 
produced by a certain total dose becomes less with increasing time of ex- 
posure. 
Similar experiment was made on the sperm. The durations of ex- 
posure were from 2.5 to 40 minutes and the distances from the source 
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of radiation 2 and 4cm. The results obtained are shown in Table V, and 
plotted in Fig. 2, in the same manner as in Fig. 1. 


Table V. The cleavage time in the eggs which were inseminated 
with sperm irradiated with beta rays at varying distances, 2 
and 4cm, for varying durations (room temperature 16°C). 


Ee | Distance: 2cm | Distance: 4cm 
exposure in Minutes, 1st| Relative | Minutes, 1st; Relative 
minutes In cleavage |cleavage time) cleavage |cleavage time) 
| r-unit | r-unit 
time | in per cent || time in per cent 
0 (control) 0 105.5 | 10 | 0 105.5 100 
2.5 980 125.5 | 118 | — -- -- 
5 1970 130.5 | 124 | 480 118.5 112 
10 | 3960 | 138 | 131 | 960 126 119 
20 7900 | 144.5 | 137 | 1930 132.5 126 
40 a | — | 3870 140.5 133 


0 0 4 H min # 

Fig. 2. Curves showing the relative cleavage. time in the eggs 
which were inseminated with sperm irradiated with beta rays at 
varying distances for varying durations. The ordinate represents 
per cent increase in cleavage time, and the abscissa the durations 
of exposure in minutes. A: 2cm, B: 4cm. 


It is clearly shown in this figure that each dotted line is parallel to the 
abscissa, that is, the cleavage delay at a certain dose in the case of sperm 
is not influenced by the length of exposing time. This difference between 
eggs and sperm regarding the time factor problem may be based upon the 
recovering process of the cleavage delay, namely, the potential recovering 
may have taken place even during irradiation of eggs, and no recovering 


in sperm as mentioned above. 
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Summary and Conclusion 


Further observations were made on the recovery phenomenon of the 
delay in the cleavage time in the irradiated eggs and sperm of Pseudo- 
centrotus depressus and Strongylocentrotus purcherrimus. It was con- 
firmed that the occurrence of the recovery phenomenon in eggs and absence 
of it in the case of sperm is not due to the nature of the irradiated sus- 
pensions, but to the essential difference in the qualities and structures 
between eggs and sperm. The prolongation of cleavage time at a certain 
total dose becomes less with the length of exposing time in the case of 
eggs, but in sperm it is almost constant. These differences seem to have 
some connection with the presence or absence of the recovery phenomenon. 

When considered in the light of the potential recovery, it is possible 
that the disagreement of the results of previous investigators regarding 
“time factor” on the biological effects of ionising rays may be found 
reconcilable. 

Acknowledgment: The writers wish to express their gratitudes to Prof. Nagayo, 。 
Dr. Yamakawa and Dr. Nakahara for their advice and encouragement duriug the course 


of the work. We are also indebted to the members of the Misaki Marine Biological 
Station for their kindness in sending the materials. 


要 


BER 
TFT 
附 “Time Factor” SI 
AR Ale, 
(昭和 14 年 5 月 1 日 受付 ) 

ァ ヵ ウニ = の 未 受 精 及び 精 を 放射 線 に て 照射 後 直 ち に 受精 する 場合 その 量 
DYER OS, 照射 卵 一 定時 間 放 置 後 する 時 は この 
他方 この 回 復 現象 は 照射 精 場合 に は 
認め られ な いこ ミ 等 に て は 既に 報告 し た ゎ HS CIS 
組織 を 完全 に 洗 ひ 去 つ た も の を 使用 し た の に 反し て , 精 吉 は 精巣 よめ 放出 され た 濃厚 
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れる の で は な いか ミ 云 ふ 問 題 が 残さ れ て ゐ た わけ で ある ぁゃ る. FAC ORE EN REN 
する 目的 で , アカ ウー 及び バフ ン ウ ゥ ニー を 用 る ゐる て 富 験 を 行 な つ た . 

現象 は 起 る の で ある ) 回 復 現象 は 後者 に 上 比 し て ARR US ARDS, 前 者 の 場合 に も 
張 存 事 が わか つた 一 方 同様 な 比較 験 を 精 に し て も 試み た , EO 
傾向 は 全然 み られ な か つた の で あぁ ある. 此 の 差異 は 結局 卵 精 構造 上 の 相 
富める 原形 質 の 存 に 起因 する ぁ も の ミ は れる . 

次 に 現 開 す る 時 間 的 因子 の に て みた の で ある が, 照射 に て は 
愉 も 時 間 的 因子 に 支配 せら る ゝ か の 如き 結果 を 得 た の に 反し て , EDEL し て は 
遅延 現象 が 照射 量 に の み 支 配 さ れ 照 射 時 間 に は 無 開 係 で わる ぁ る こ ミ を 認め た . HOR— 
致 に し て は 照射 卵 ミ 照射 精 に け る 復 現象 の 有無 が 大 い に て ある も の 
する さ ミ 思 ふ . 従来 の 放射 線 の 作用 に 於 ける 時 間 的 因子 に 闘 す る 諸 研 究 の 結果 の 相違 を 
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In the first!) and third? reports of this series (1939) we have shown that 
the cleavage delay caused by gamma or beta ray irradiation in the eggs of 
Pseudocentrotus depressus becomes less when an interval of time is allowed 
between the irradiation and the insemination. No such recovery, however, 
was found in the irradiated sperm. Considering these facts in connection 
with the essential difference in the qualities and structures between the 
two kinds of germ cells, we came to have the idea that the cytoplasm may 
play an important röle in the recovering phenomenon and that the irradia- 
tion of the cytoplasm only may give a clue in solving the problem. Since 
alpha rays from a radioactive substance are known to be uniform in their 
range, the irradiation with them was considered to be well suited for this 
purpose. The effect of irradiation, however, was found to be somewhat 
different from that described in the previous papers. 


Experimental Materials and Methods 


The materials were the eggs of Strongylocentrotus purcherrimus (A. 
Agassiz) which were collected and kept during the early spring breeding 
season of this year at the Misaki Marine Biological Station and the experi- 
ments were performed on the day when the materials and sea water were 
received from Misaki. The eggs and sperm were obtained and handled 
in the usual manner. 

A few hundred eggs were transferred to a small exposing dish of 
7mm in diameter with a thin collodion bottom and were allowed to settle 


1) Miwa, M., Yamashita, H., and Mori, K., Gann, 33, 1 (1939). 
2) Mori, K., Miwa, M., and Yamashita, H., Gann, 33, 316 (1939). 
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for a few minutes. They were examined under a microscope to establish 
that all the eggs lie in a single layer and then were irradiated with alpha 
rays from radium C’ through the bottom of collodion film, less than 1 
in thickness. The distance between the active source and the bottom of 
the dish was about 5mm. Since the absorption in the collodion film is 
almost neglisible, alpha rays from an uncovered source of radium C’ can 
penetrate about 5ly: deep into the egg and even go through the nucleus 
in the present experimental condition. 

After irradiation eggs were transferred to a larger dish and inseminated 
with normal sperm. As the number of eggs irradiated at one time was 
rather small, the percentage of cleaved eggs was determined by counting 
them every few minutes under a microscope. 

The source of alpha rays was active deposit of radium emanation. 
The activity was determined by comparing the intensity of hard gamma 
rays with that of standard radium and was equivalent to 1~10 millicuries 
in initial value. The duration of exposure varied from 10 seconds to 5 
minutes. The resulting doses were calculated by taking the decay of 
radium C’ into consideration and are given in each table in the unit of 
millicurie-second. 

One millicurie of radium C’ is known to emit 3.70x10* alpha particles 
per second. As the size of an unfertilized egg is 90 in diameter and that 
of a nucleus 10%, the number of particles hiting an egg and a nucleus at 
the dose of one millicurie-second are 750 and 9.3 respectively. 

Two lines of experiments were performed ; the one with varying doses 
of alpha rays of full range, the other with alpha rays of varying ranges. 


Experimental Results 


(1) Experiments with alpha rays of full range 

At first, the behaviour of irradiated eggs at various doses was studied 
with the uncovered source of alpha rays. In this case alpha rays of radium 
C’ are energetic enough to reach beyond the nucleus. 

The effect of alpha ray irradiation was found to be quite different 
from that caused by roentgen, gamma or beta rays. In the latter rays 
the first cleavage times of all the irradiated eggs are known to be prolonged 
almost uniformly. The individual values do not differ more than 30 minutes 
from each other. In the case of alpha rays, however, some of the irradiated 
eggs were greatly delayed in the first cleavage and did not cleave even 
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three hours or more after & 
insemination, while the other | [ | {| | | 


eggs of the same group were | st 
only little affected. But at 60 
a2 
moderate doses of irradiation 40 
these injured eggs gradually = | | | | | Re 
cleaved 4-5 hours after in- |) | | 
semination and developed 1 2 3 4 5 hours 
further. General features Fig. 1. The progress of the first cleavage in 
non-irradiated and irradiated eggs. The ordinate 
of development of the first indicates the percentage of the eggs cleaved and 
cleavage in the irradiated the abscissa:the time after insemination. C: non- 
d ee irradiated; ß: irradiated with beta rays (30000 r 
in 1 hour); % and &: irradiated with alpha rays 
illustrated in Fig. 1. (48 me-sec. in 10 seconds and 145 me-sec. in 1 


The experimental results minute). 


are shown in Tables I~III and in Fig. 2. In the third column of the 
table are given the percentages of the eggs remaining still uncleaved three 
hours after insemination. These injured eggs will be seen to increase in 
number with increasing doses of radiation. In the forth column the first 
cleavage time in the slightly delayed groups are given. They will also be seen 
to increase with increasing doses administered. The effect of irradiation of 
this kind, however, must have partly been caused by beta rays associated with 
alpha rays. The intensity of beta rays in the present experimental condition 
is estimated to be about 2r/see per millicurie equivalent of activedeposit. 
According to the results of the previous papers, the dose of a few hundred 
millicurie-seconds is sufficient to cause an appreciable delay in cleavage. 


Table I. The percentages of the injured eggs and the time-lapses 
from insemination to the first cleavage in eggs exposed to 


alpha rays for varying durations (room temperature 17°C). 


of Percentage of First cleavage time 
| millicurie-second the injured 
secon eggs in minutes aa 
Control 0 0 94.5 100 
10 6.94 8.5 95.5 101 
30 22.2 24 96.5 102 
60 48.0 27 96 102 
180 173 37 101 107 
300 266 46 107 113 
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Table II. The percentages of the injured eggs and the time-lapses 
from insemination to the first cleavage in eggs exposed to 
alpha rays for varying durations (room temperature 15°C). 


Duration of D = | Percentage of First cleavage time 
exposure in sees the injured : 
millicurie-second eggs relative to 
E control 
Control 0 0 102.5 100 
; 10 25.5 0 124 121 
30 74.4 10 145 141 
60 145 30 155 151 
120 275 oe 48 150 146 
300 640 | 85 ca. 150 ca. 146 


Table III. The percentages of the injured eggs and the time-lapses from 
insemination to the first and second cleavage in eggs exposed 
to alpha rays of varying intensities (room temperature 17°C). 


Duration of Dose in | Percentage of First cleavage time Second cle- 
exposure in millicurie- | the injured ae < avage time 
second second | eggs in minutes | A 10 in minutes 
Control 0 zz 78.5 100 49 
20 20 8.5 106.5 136 ca. 55 
20 | 15 8 106 135 42 
20 10 0 102 130 50 
20 5 0 92 117 47 
20 2.5 0 83 107 43 
100 
| 
80 T 
60 }—-++ ] 
40 5 AA | 
20 ° | 
© e | 
| L 
100 200 300 400 500 600 
Fig. 2. Graphical representation of the injury-dose relation. 
The ordinate represents the percentage of the eggs injured, and 
the abscissa the dose in millicurie-second. Different marks corres- 
pond to different series of experiment and the full line is an 


exponential curve. 
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At a dose higher than a several hundred millicurie-seconds some of 
the irradiated eggs assumed the shape like mulberries about one hour 


after irradiation and soon began to disintegrate. 
The disintegration was observed even in un- 
This, therefore, is an evidence for the immediate death 


illustrated in Plate XVII. 
fertilized eggs. 
caused by alpha ray bombardment. 


Some of them are 


The number of disintegrating eggs 


became larger with increasing doses administered. The results are given 


in Table IV and Fig. 3. 


In the third column of the table are given the 


Table IV. The percentages of disintegrated eggs and the time-lapses 
from insemination to the first cleavage in eggs exposed to alpha 
rays for varying durations (room temperature 17°C). 


Duration of Dose in Percentage Percentage First cleavage time 
exposure in millicurie- of severely |of disintegrated|— ; 
second second injured eggs eggs in minutes per 
Control 0 0 0 84.5 100 
10 48 0 0 92 109 
30 143 1 0 91.5 108 
60 286 2 0 95 112 
120 576 8 1 100.5 119 
300 1390 45 38 116 137 
numbers of eggs that did not cleave sn 
even seven hours after insemination, | 
including disintegrated ones, and in the 80 | > 
forth column only those disintegrated 60 | 4 


are represented. The former is only 
a few per cent larger than the latter 
in each case. It can, therefore, be 20 
concluded that most of the eggs in- 
jured too severely to develop to reach 
the first cleavage disintegrate within 
a few hours. It may be noteworthy 
that the fertilization membrane was 
formed even in such eggs. 

The cleavage time of the injured 
eggs was so long that it was hardly possible to study the recovery of the 


500 1000 1500 2000 
Fig. 3. Disintegration ratio-dose 
curve. The ordinate represents the 
percentage of the disintegrated eggs, 
and the abscissa the dose in millicurie- 


second. 
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cleavage delay such as was observed after roentgen, gamma or beta ray 


irradiation. 


or the nucleus. 


The dose in the unit of millicurie-second was kept constant 


in each series of experiment. 


and the exposing dish. 


(2) Experiments with alpha rays of varying ranges 


The second experiments were performed with alpha rays of varying 
ranges to see which is more sensitive to an ionising radiation, the cytoplasm 


The range of alpha rays was reduced by 
interposing aluminium absorber of various thickness between the source 


The data of two series of experiments are shown in Tables V and VI. 


Table V. The percentages of the injured eggs and the time-lapses 
from insemination to the first cleavage in eggs exposed to 
alpha rays of varying ranges (room temperature 17°C). 


Duration of exposure: 1 minute; Dose: 243~258 millicurie-seconds. 


Thickness of 
aluminium ab- 
sorber in u. 


Control 


0 
4.5 


| Depth of 
| penetration 
| into eggs in u 


0 
51 


15 


Percentage 
of the injured 
eggs 


39 | 


First cleavage time 


in minutes 


‘relative to 


control 


100 


118 
115 
110 


107 


Table VI. The percentages of the injured eggs and the time-lapses 


from insemination to the first cleavage in eggs exposed to 


alpha rays of varying ranges (room temperature 17°C). 


Duration of exposure: 2 minutes; Dose: 156~163 millicurie-seconds. 


Thickness of Depth of Percentage | First cleavage time 
aluminium ab- penetration of the injured 
sorber in into eggs in u eggs | minutes | 
Control 0 0 81 | 100 
0 51 68 ca. 105 | ca. 130 


| 
| 
0 76.5 | | 
49 90 | 
| 39 88 
9 | 38 84 | 
13.5 33 21 89 | 116 
ee 18 27 | 13 83.5 | 109 
| 
45 0 | 4 82 | | 
Pgs 9 39 53 | 89 110 
BR, 18 27 10 | 86 106 
a 27 14 7 | 86 106 
Eas 36 2 4 | 88 109 


The depth of penetration of alpha rays 2 14 27 39 Sip 
| 


into the egg given in the second column | | A 
of the table was calculated on the basis 60 | 7 
of the assumption that aluminium is 1.36 40 Ai 
times more effective than eggs in retarding 20 Vis 
alpha rays all over their range.* The re- : | 


sults are also shown in Fig. 4, with the dia- 
gram of egg and the depth of penetration 
of rays. It will be seen that injured eggs 
increase suddenly when the deph of pene- 
tration of the ray is over about 40. 
Considering the possible fluctuation in the 


Fig. 4.  Injury-penetration 


position of the nucleus, it may be concluded depth relation and the. diagram 
that the nucleus is more sensitive to alpha illustrating the depth of pene- 
rays than the cytoplasm. But it must be waste: of alpha vaya: inte: thy 

egg. The ordinate represents 
remembered that a few highly delayed the percentage of the injured 
eggs were found even when the cytoplasm eggs, and the abscissa the depth 


of penetration. 
only was bombarded. ' 


Discussion 


It has been shown that the cleavage delay caused by the alpha ray 
irradiation is markedly different from that found after the treatment with 
electronic radiations, including secondary electrons of roentgen and gamma 
rays. The difference in the effects of the two kinds of rays may qualita- 
tively be explained on the basis of the so-called ‘‘hit’’ theory involving 
the concept of a particularly sensitive volume of small dimension within 
the biological materials. 

Since the number of ions produced by an alpha particle along its path 
is about one hundred times larger than that produced by an electron, 
alpha particles will probably be far more effective in retarding the cleavage 
than electrons and the penetration of a single alpha particle through the 
sensitive volume may be assumed to be sufficient to produce the cleavage 
delay described above. On the basis of this assumption the sensitive volume 
is required to have a cross section of about 1x10-'cm* to explain the 
results given in Fig. 2. The penetration of a single electron through this 
volume, however, will produce only an increase of about 2 per cent in the 


* This assumption of course is only approximately true. 
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cleavage time, as is seen from the results shown in the first paper of this 
series. The statistical fluctuations in the numbers of particles penetrating 
through the volume, therefore, does not cause a large difference in the 
cleavage times of individual eggs and all the eggs will be delayed in 
cleavage nearly uniformly. 

Quantitative discussions from the standpoint of the “hit’’ theory 
seem to be still premature, because there are some discrepancies among 
individual experimental values between the dosage and the percentage of 
injured eggs, as is seen in Fig. 2. 

The dosage-death curve in Fig. 3, however, is certainly of sigmoid 
form. It may therefore be concluded that the sensitive volume, if it exists, 
is required to be bombarded by alpha particles more than once at least in 


order to produce immediate death. 


Summary and Conclusion 


The response of unfertilized eggs of Strongylocentrotus purcherrimus 
(A. Agassiz) to alpha ray irradiation was studied, and it was found that 
at moderate doses some of irradiated eggs are injured severely and delayed 
greatly in their first cleavage while the others of the same group are only 
little affected. The number of injured eggs was found to increase with 
increasing doses administered. These effects are somewhat different from 
those observed in electronic radiations. At higher doses some of the eggs 
were killed immediately and began to disintegrate about one hour after 
irradiation. 

Bombarding the egg with alpha rays of varying ranges, it was shown 
that the nucleus is more sensitive than the cytoplasm. Some eggs, however, 
were found to be severely injured even when the cytoplasm only was 
irradiated. The cytoplasm also seems to play a röle in the effect of ir- 
radiation. 

Some discussions on the basis of the so-called “hit” theory were 
made. 
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Fig. 5. Normal fertilized eggs (a) and irradiated eggs in early and later 


stages of disintegration b, ce. d, e, f, g, h and i). 
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第 四 報 
«ROVE 
im 光 TAB, 和 
CHA 14 年 5 月 1 日 受付 ) 
XVID 

に より 慈 起 さ れ た 第 一 分 裂 の 居 廷 の 回 復 現象 に 本 損 的 の 差 の あぁ こ ミ を か 示し, WE 
の 原因 は 原形 質 存 に ろ る も の な らん 参 へ 
た . 此 相 違 の 原因 を 究め る 一 手段 ミ し て 卵黄 交 を 照射 し て 見 る 目的 を 以 て 今回 は 人 飛 程 
の 均等 な 線 (RaC’) を 選び , バフ シッ ゥ = の 未 卵 照射 し て 結果 た . 

先 づ a 線 が 細胞 核 を も 費 き 得る 和 様 な 條 件 で 照射 し て 受精 する ミ 殆 ん ミ 障 礁 を 受け な 
いも の ミ い 障 受け 非常 に 分 が 遅れ る も の ミ の 2 種類 が 出来 る (第 1 
XR TALS BERN OG YEN DOS HL 2. 
TRAY Ze Ze SET Te 増加 する (第 I~M 2 ) . 
る ミ 射 後 CH HE LAG HS の が 現れ る (第 5 か や うぅ A 

が 大 で ある . 然し a 線 が 憶 に 細胞 核 に 到達 し な い ミ 思 は れる 場合 に も 張 い 障 春 を 受け 
る も の が ある か ら 細 胞 質 に も 赤 相 営 感受 性 が あぁ も の ミ 参 へ られ る . 
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Introduction 


In the 3rd paper of this series we already reported on the quantitative 
comparison of lipoids between transplantable rat hepatoma tissue and nor- 
mal rat liver!). Since that time we have carried out further investigations 
on the subject from various directions and obtained some noteworthy 
findings ; in special, a closer study of the properties of cholesterol crystals 
isolated from these sources disclosed an extraordinary fact that hepatoma 
cholesterol contains an exceptionally large amount of ergosterol or 7-dehydro- 
cholesterol. The following lines are devoted to the descriptions of these 


newer observations. 


Experimental 


As on previous occasions hepatoma tissue was obtained by carefully 
selecting the actively growing part of the [ikubo strain of a transplantable 
rat hepatoma, necrotic areas and stroma tissue being strictly avoided. 
Normal liver tissue was derived from healthy albino rats maintained on 
the same laboratory diet of unpolished rice and fresh vegetables as the 
rats yielding the hepatoma material. 

1) Gravimetric Determination of Total Cholesterol. — The following pro- 
cedure was adopted, based principally on the method of Windaus, but also 
taking into consideration methods used by other investigators : — 

4~5g of fresh tissue was extracted with an alcohol-ether mixture 
(3:1), according to Bloor’s method, the total volume of the extract being 
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made up to 100cc. 30ce of the extract was taken and phosphatide was 
first separated by means of Bloor’s method. It was precipitated twice 
with acetone specially, and the material obtained was reserved for the 
study of phosphatide to be referred to later in this paper. 

The remaining acetone solution was used as material for the gravi- 
metric determination of total sterols. The entire solution was quantitatively 
collected in a 50 ce Erlenmeyer flask, acetone was driven off over a steam 
bath, and saponification was done by adding redistilled alcohol and 0.2 ce 
of saturated KOH and by heating the mixture for 1 hour. After neutrali- 
zing with dilute HCl, using phenolphthalein as indicator, 10ce of 0.5% 
solution of digitonin (Merck) in 50% alcohol was added and the whole 
was allowed to stand overnight. The resulting precipitate of sterol digito- 
nide was collected in a glass filter without loss, washed well with diluted 
acetone (1:1), with acetone, and then with ether, dried at the temperature 
of 100°C and weighed. The amount of sterols was obtained by multiplying 
the weight by factor 0.2431. 

The results of the gravimetric determinations are given in Table 1, 
in which the previously reported values obtained colorimetrically and the 
values based on the actual isolation of cholesterol crystals, to be described 
later in this paper, are also assembled together. 


Table 1. Cholesterol. 


Hepatoma Normal liver 


| No. 26 in fresh mat. 


of 


Determination 
exp. max. min. | Average exp. | max. min. | Average 


| 

| 
— 

| 

| 

| 

| 


| No. 26 in fresh mat. 
| 

| 


| total | 15 | 0.482~0.277 | 0.357 | 16 | 0.341~0.203 | 0.268" 
Colorimetry | free 15 0.262—0.181 | 0.233 | 18 | 0.217~0.153 | 0.184 
ester | 15 |0,271=0.040 | 0.124 | 16 |0.159-0.045 0.083 
Gravimetry | total 14 0.576—0.270 0.387 1» 0.396—0.215 0 280 


total | 1 = 0.301| 1 | -- | 0.236 


I-olation of 
crystals 


In carrying out not only the above but other quantitative determina- 
tions generally, whenever the use of glass filter seemed convenient for 
filtration, we employed with preference a simple device shown in Fig. 1, 
which may be set up in a large number ready for use. The apparatus 
was constructed by fitting a glass filter tube of 2cm diameter and l5ce 
capacity (the size to be varied according to demands) through the center 
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of a large rubber disk (prepared by horizontally 
slicing a large rubber stopper), which is fitted to a 
thick drinking glass as a stopper. Under the glass 
filter tube is placed a 50ce Erlenmeyer flask as a 


receiver. A bent glass tube is inserted into the 
glass at an excentrie position through the rubber 
disk, establishing communication to the outside. 
Gentle suction may be applied through this tube by 


means of a water pump, if necessary. 


Fig. 1. Diagram 2) Isolation of Cholesterol Crystal. —10g of dried 


showing Wr filtration tissue (pooled material of about 20 tumors, or of 
device using a glass 


Biter tube. about 15 normal livers) was extracted with ether for 


50~60 hours by means of the Soxhlet apparatus, and 
ether expelled. To the residue was added 20 ce of 10% alcoholic KOH and the 
mixture was heated for 2 hours over a steam bath. After the saponification 
was completed, alcohol was driven off, water added, and the whole material 
was transferred on to a separating funnel, in which the reaction was 
rendered acid in the presence of about 400ce of ether. The etherial part 
was then extracted with a concentrated Na;HPO, solution, followed by 
repeated extractions with diluted NaOH solution, until the extract was 
proved to show practically no turbidity when acidified. Each extract as 
obtained was placed in a separating funnel and shaken with fresh ether, 
and the etherial parts of all the extracts were put together. Finally the 
entire yield of the etherial part was distilled, the ether residue was cry- 
stallized from a small volume of alcohol, and rhombic plates typical of 


: cholesterol were obtained. 


3) Determination of the Iodine Number of Cholesterol. — For the deter- 
mination of iodine number (I. N.), we used Rosenmund-Kuhnhenn’s pyridine 
sulphate dibromide solution as halogenizing reagent, following the sugges- 
tion offered by Yasuda?. The procedure was as follows: 

10 mg of cholesterol crystals was weighed into a glass stoppered 50 ce 
Erlenmeyer flask in duplicate. The crystals were dissolved by adding 
2ce of chloroform, and to the solution was added accurately 2cc of the 
reagent solution prepared by diluting the original reagent with glacial 
acetic acid (1:1). The mixture was allowed to stand for 10~15 minutes in 
a dark place at room temperature. After that, 0.5ce of 1% KI solution 
and 5ce of glacial acetic acid which was redistilled in the presence of 
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KMnO,, were added. The titration was then carried out with 1/50n 
Na;S;O;, the end point being ascertained by adding starch solution. 
c 5 
a=Number of cc of 1/50n NasS204 required in blanc titration. 
b=Number of ce of 1/50n NaoSsO3 required in titration after halogenization. 
c=Substance in g. 
4) Observations on the Isolated Cholesterol Crystals. — From 10g of 
dried hepatoma tissue we obtained by the above described method crystal- 
"line cholesterol, yield of which ammounted to 166.3mg after two recry- 
stallizations. This corresponds to 1.663%, of dried and 0.301% of fresh 
tissues. mp 143°. 


Analysis: 
(mg) CO: (mg) H,O(mg) C(%) H(%) 
3.765 11.425 3.920 82.76 11.65 
4.010 12.180 4.280 82.84 11.94 


4,0 (386.3) 83.86 11.99 


Recrystallization was repeated two more times, but mp failed to be- 
come higher. It showed in 1% solution in ether [a]¥=—33.8°, I.N. 78.0. 
Rosenheim and Tortelli-Jaffe reactions were both positive. The acetate of 
this cholesterol was prepared by the usual method and from alcohol needle 
shaped crystals of mp 114’ were obtained. The acetate similarly prepared 
from Merck’s cholesterol also had mp 114°, and the mixed mp showed no 
depression. The cholesterol acetate from hepatoma when reverted to original 
cholesterol by treatment with alkali showed mp 146’ and I.N. 66.2. The 
small amount of the available crystals precluded any other tests. 

From 10.78.g of dried normal liver, the amount of cholesterol crystals 
obtained was 109.44 mg after two recrystallizations, the yield corresponding 
to 0.819% of dried and 0.234% of fresh tissues. mp 146’. 


Analysis: 
(mg) (mg) (mg) C(% H(%) 
3.140 9.620 3.320 83.56 11.83 
3.580 10.995 3.780 83.76 11.81 


(386.3) 83.86 12.99 


In 1.5% solution in ether (aJ=—32.6°; I.N. 65.5. Both Rosenheim 
and Tortelli-Jaffe reactions negative. Acetate, mp 114°. Table 2 shows 
these results. 
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Table 2. Properties of Cholesterol Crystals. 


Analysis Color reactions 
mp Cc% | Hee -| @n LN. Rasen- | Torte li- (Acetate, 
| | if ae | heim | Jaffe 

Accepted pro- | | | 

pertios of | 448° | 11.99/—31.1°| @.7 | ~ — | me 

cholesterol 

(Co;H4;0) | 

Hepatoma 143° | en .. '-33.8° 78.0 + + 114° 
Normal liver 146° —32.6° | 65.5 _— | 114° 


5) Absorption Spectra of the Cholesterol Crystals. — 0.06% ether solution 
(15 mg in 25cc of ether) was made of cholesterol crystals, both from hepa- 
toma and from normal liver, and absorption spectra were taken at room 
temperature through the liquid layers varying from 1mmto 100mm. The 
spectrograph used was Hilger’s quarz type, E No. 6, the source of illumi- 
nation being hydrogen Geissler tube. For comparison copper are spectrum 
was taken. 

As may be clearly seen from Plate XVIII, the spectrogram of hepatoma 
cholesterol shows five absorption bands at 293, 282, 270, 260, and 250 mg 
positions. These absorption bands correspond exactly with those of ergo- 
sterol or 7-dehydrocholesterol (both provitamin D). The intensity of ab- 
sorption shown by the spectrogram is rougly that of 0.004% provitamin D, 
i.e., Img provitamin D in 25ce of ether. From this it may be assumed 
that 1/15 of the hepatoma cholesterol consists of provitamin D. 

The cholesterol crystals from normal liver showed the so called general 
absorption, without any characteristic absorption band. The spectrogram 
obtained was that of the pure cholesterol. 

6) Determination of the Iodine Number of Phosphatide. — Phosphatide 
was isolated from the alcohol-ether extract of the tissues, as mentioned 
before. The isolated phosphatide was dissolved in 10ce of chloroform, 
and iodine number was determined as already described, using 2ce of the 
chloroform solution. It is necessary at this time to find the amount of 
phosphatide, and for this purpose 1~2cc of the chloroform solution was 
oxidized by Lieb’s method and from the amount of phosphorus that of 
phosphatide was calculated. The results are shown in Table 3, where other 
figures already reported by us are also included for reference. 
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Table 3. Iodine Number of Phosphatide. 


Tr in fresh material | max. min. | Average 
Hepatoma | 10 | 1.85 (1.48) | 68-4 58 
Normal liver | 10 | 2.86 (2.60) | 116~78 103 


Figures in brackets are already reported in our previous paper. 


7) Determination of Fatty Acids Derived from Neutral Fat and Ester 
Cholesterol. — The mother liquor of the sterol digitonide above mentioned, 
including the washings, was collected in a 50ce Erlenmeyer flask, and 
the organic solvent was expelled over a steam bath, the remaining trace 
being driven off by sending CO, gas through. 1ce of glacial acetic acid 
was then added and the mixture was heated. After cooling 10 cc of ether 
was added and thoroughly mixed, and the whole was allowed to stand for 
1/2 hour. The digitonin which separated out was recovered by filtration, 
using the apparatus shown in Fig. 1, and was washed well with a small 
amount of ether. The filtrate was then gently warmed over a steam bath 
to drive off ether, and the remaining trace of acetic acid was removed in 
a vacuum desiccator in the presence of KOH. 10ce of dilute NaOH solu- 
tion was added and a homogeneous soap solution was produced by heating. 
At this time the solution showed pink color due to phenolphtalein which 
had found its way to the solution. After cooling, the solution was rendered 
sufficiently acid with HCl, and fatty acids which separated out was titrated 
according to the method of Man and Gildea?). We used, instead of their 
Gooch crucible, a glass filter!) of the type shown in Fig. 1, for filtering 
fatty acids. The fatty acids caught on the glass filter was first thoroughly 


Table 4. Fatty Acids. 


Titration method | Isolation 
F. a. of 3 
Total F. a. neutral fat and F. a. of | Total F. a. 
ester cholesterol neutral fat 
No. of No. of 2% | No. of { 4, 
© exp. 2 | exp. = 
Hepatoma 10 | 1.09 8 | 0.66 | 0.56 | ı | 1.19 
Normal liver | 10 | 3.09 | 9 | 0.74 | 0.68 | 1 | 3.21 


In Table 4 all percentages are for fresh materials. 
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washed with 5% NaCl solution and then was quantitatively washed into 
the receiver with 10ce of hot pure alcohol. The alcohol was then boiled 
and while hot the titration was done with 1/50n NaOH, using phenolph- 
thalein as indicator. 

The amount of fatty acids derived from neutral fat alone was dis- 
covered by subtracting from the figure obtained 3/4 times the value of 
ester cholesterol (Table 4). 

8) Isolation of Total Fatty Acids. — All the NaOH extracts of the ether 
solution, referred to in the isolation of cholesterol crystals, were collected 
together, excluding, however, the concentrated Na;HPO, extract. From 
this pooled extract, ether was expelled by warming, and after cooling, it 
was shaken with petroleum ether, rendering the reaction of the extract 
acid at the same time. The petroleum ether part was dried with anhydrous 
Na;SO,, and was evaporated by heating, yielding a pale yellowish oil sub- 
stance, which is solid at room temperature. This substance was weighed 
after completely drying in a desiccator. 

From 10g of dried hepatoma tissue 6.587 g of fatty acids was obtained, 
i.e., fatty acids amounting to 6.58% in dried and 1.19% in fresh tissues. 

In the case of normal liver, 10.78g of dried tissue yielded 1.212¢ of 
fatty acids, corresponding to 11.24% in dried and 3.21% in fresh tissue 
(Table 4). 

In separating fatty acids directly from fresh tissues, the first extrac- 
tion was carried out according to Bloor’s method, that is, the tissue was 
thoroughly extracted by heating two or three times, using each time a 
sufficient amount of alcohol-ether mixture (3:1) as solvent. The combined 
total extract was distilled to remove the solvent, and the residue was 
saponified, the rest of the procedure being the same as above. The amount 
of total fatty acids obtained was 2.33g from 79.2g of fresh normal liver 
(derived from 11 rats), i.e., 2.94%. Isolation of total fatty acids from 


fresh hepatoma tissue was not attempted. 


Discussion and Summary 


In the present investigation the lipoid fractions of hepatoma and 
normal liver tissues were examined from various directions. In the first 
place we made gravimetric determinations of cholesterol, that is, we deter- 
mined the total sterol combining with digitonin. These have given on an 
average slightly higher figures, both for hepatoma and for normal liver, 
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than those we previously obtained colorimetrically. When cholesterol ery- 
stals were carefully isolated from pooled materials, the amount isolated 
was still smaller than the colorimetric value, although the greater chole- 
sterol content of hepatoma over normal liver remained quite clear. 

The cholesterol crystals isolated from normal liver agreed very well 
with the pure cholesterol as to the known physical and chemical properties. 
On the other hand, the crystals isolated from hepatoma showed a slightly 
lower mp, and analysis deviated beyond the limits of experimental error. 
Repeated recrystallizations failed to raise mp, iodine number was found 
higher, and Rosenheim and Tortelli-Jaffé reactions were both persistently 
positive. From these points it was assumed that with hepatoma cholesterol 
at least another sterol constantly crystallizes together when recrystallized 
from alcohol, and a comparison of absorption spectra demonstrated that 
about 1/15 of hepatoma cholesterol consisted of ergosterol or 7-dehydro- 
cholesterol, i.e. provitamin D. With cholesterol from normal rat liver the 
coexistence of ergosterol or 7-dehydrocholesterol was not found spectro- 
graphically. 

The association of provitamin D with tumor cholesterol was previously 
reported by Sumi and Nakahara) in the case of rat and chicken sarcomas, 
based on spectrographical evidence. To judge from their published spectro- 
grams, however, the amount of associated provitamin D in these cases 
must be regarded as mere traces. The very high percent of provitamin D 
associated with hepatoma cholesterol, demonstrated in the present paper, 
must be regarded as quite exceptional. 

The iodine number of phosphatide showed a very distinct difference 
between hepatoma and normal liver, the former amounting to about 1/2 
of the latter. This difference may be ascribed to the difference in the 
grade of unsaturation of fatty acids composing phosphatide, hepatoma 
fatty acids being of lower grade of unsaturation than normal liver fatty 
acids. We considered it best to determine iodine number on materials 
receiving least chemical manipulations, and it was for this reason that 
iodine number was determined directly on phcsphatide. The value for 
phosphatide obtained at this time was slightly higher than we previously 
reported, but its quantitative relations between -hepatoma and normal liver 
were not thereby affected. 

Fatty acids derived from neutral fat and ester cholesterol were com- 


bined and determined titrimetrically, hepatoma yielding a slightly lower 
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figure than normal liver. This difference was increased when fatty acids 
of neutral fat alone were compared. 

Total fatty acids actually separated from pooled tissue materials gave 
figures very close to those we previously obtained titrimetrically. Here 
the difference between hepatoma and normal liver was marked, the figure 
for the former amounting barely to 1/3 of that for the latter. The quanti- 
tative difference was entirely due to that of phosphatide between the two 
tissues. The direct separation of fatty acids we adopted in this investiga- 
tion may be considered as an independent method for the quantitative 


determination of fatty acids. 


In connection with the present study we wish to express our thanks to Dr. Midzuho 
Sumi, Member of the Institute of Physical and Chemical Research, Tokyo, for his kindness 
in making spectrograms of our cholesterol crystals and in giving us valuable information 
concerning them. Our thanks are also due to Mr. J. Kitani for his technical assistance. 
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Correction to the VIIth report (Gann, Vol. 32): Read the 11th line, p. 470, “ with 
three times the volume of a mixture of 3 parts of glycerol.....” 
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究 所 ) 
(昭和 14 年 5 月 1 日 受付 ) 
XVM) 

EERO CA HAMAS 精選 取 し た 材料 に 就 て は 第 1 
報 さ 全く 同様 で ある. UTS 38 報 の 一 部 に 報告 し た が , 
は 該 物 質 を 更に 種々 な る 方 面 よめ 検討 し た . コレ ステ ロー ル を 上 比 色 法 に 依ら すず 重量 法 
UCB LFF b= ン ミ 結合 する の ステ ョ を 取扱 つた . WHY AR 
の 肝癌 及 正 常 肝 組 織 よ り ス テロ ョ ロー ル の 結 品 を 同一 純化 法 に 依 つ て 夫々 分 離 把握 し , 其 
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PLATE XVIII. 


Cu arc spectrum 
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物 の 理化 質 種々 検索 し た . 就 中 分 光 宮 つ て て する に 肝 の ステ ロー 
ー ル (共に プロ ビタ ミン D) の 夫々 の 吸 に 一 致し で て あみ る. 即ち コシ テ 
ョ ー 以外 に 明らか に プロ ビタ ミン D の 介在 を る も の で ある . 
WER OT DOAMIS さ 推 定 さ れる . - 
LODAF プロ ビタ ミン D を 全く 含有 し な い 
純 品 コレ ステ ロー ル で ある こ ミ を 認め た . 2 ALAR 
組織 の 約 で ある 中 性 肪 及 エ ステ ルコ レス テロ ー ル に する 脂肪 酸 を 直接 測 
中 性 の み に ょ る 脂肪 酸 算出 し て 見 る に 肝 に 少な いこ ミ が . 
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悪性 の 統計 的 


m 内 SF 弘 M 
Caan 14 年 1 月 31 日 受付 ) 
緒 言 

の PRAT 10 年 に の 悪性 に 依る 死亡 は 
49,000 ALT 14.2% MU TMAH OTS HEL 
2 該 疾患 に る 種々 の 的 知識 を ふ る 共 
の 研究 方 法 た ぁ を は ず . ML SIT S 
ミ を 大 別 し , 更に 後者 は 死亡 診断 書 及 び 解 剖 材 料 に 基づく 統計 に 臨 別 し 得 可 し . 赴 等 
き て は 他 の 追従 を 許さ すず. I 

以 て 300 AERA MER S CRISES BB 
4, 以下 其 成績 を 記 せん ミ 欲す . 

一 EHEBOHE 

PAM EMS 6 DSAKIE 10 4 (1921) 3 月 より 昭和 13 年 (1938) 2 月 
AAA 17 OME 1643 AEA EL, 

APRA HSC AT Old 321 UT AKO HO 
rh 188 98 (58.62%), 女子 は 183 Hi (41.4%) TIS 
BRIO, SNS, WARE BIC IF 
て は 19.0% %, 女子 に あり て は HD, 


BM Ki 18-20% 75 0, 
第 1 表 各種 悪性 腫瘍 に 佐 ぁ 死亡 奉 


a ORR ALK 野 | 田 中 | 河内 野 | Harms | Egenolf 
報告 者 | 1915-| 1901-| 1905- | 1912- | 1921-3-| 1919- | 1921- 
1932 | 1915 | 1915 | 1931 | 1938-2 | 1928 | 1927 
解 例 J(18 ヶ 年 (15 ヶ 年 ヶ 年 )| 21 ヶ 年 | 717 ヶ年 "10 ヶ年 (7 ヶ年 ) 
線 解 剖 底 数 4592 | 2810 | 2015 | 1760 | 1643 | 3162 | 2166 
ENE EM 950 | 479 | 431 239 | 321 476 | 276 
(ARM) (20.726) (17.052 21.42%)|(13.628) | 19.5%) 15.0526 |(12.724) 
485 I Te We 767 | 378 339 204 | 263 426 | 203 
(ATA) (16.7%)|13.45% (9.436) 
Ay WE Be We 117 91 78 24 49 36 23 
ATH) | @.6%)| (3.2%)| (3.924)| (3.03) (1.1426)} (1.126) 
66 10 15 11 9 14 50 
(1.4%\|_(0.435)) (0.5%)|(0.443)| (2.326 


QE MS 且 女子 悪性 腫 


僅か に 田中 の 報告 に 於 て 女子 


に 高 し . 

EOD 死因 統計 に れ ば , 1935 年 の 我 に ける 悪性 腫瘍 に よる 死 
CRIS YF 24,744, 女子 24, 367 UCD FS L. 等 の 女子 各線 
1000 分 比 は 夫々 41.0, 43.6 

二 章 & 

頻度 

HS CS BES 263 LC GEO 5 FPO) 4 (81.9) Ze 
>, 16.0% 頻度 を の 主要 な る T 
見 る に 第 1 CAD ALISA HO 11.6 KL U THUS ABO 16.8 275 0. 
大 野 に ける ぁ に * 等 し く 16.71% 
He oF BH 時 は (東大 病理 の 1894 年 より 1932 年 に BA 39 人 筐 年 間 の 解剖 統計 , 以下 
UR SPARED) 18.07% S754. 

十 有 解剖 統計 の 頻度 は Bile OPK 15.3%7%0, 
OTS 弧 大 約 8-162 を 占 む る も の > 

»-5 性 
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女子 は 114 Hi (48.37%) | 


it, HOTS 1.0% 女子 に あり て て は | ER 
A 
17.5% を 占め , 女子 の 方 高 し . KAMOBIKR | K OF | 71.7% | 28.3% 
中 
田 


れ ば (第 2 表 ) 男子 は 種々 な ぁ る 程度 に 於 て 女子 よ | m 4 
り も 多 し , 
は に 於 て 高く , SMH | 45.2% 
Enans IR | 71.7% 

の 報告 に 於 て の み 余 の 例 に 於 ける が 如く 女子 に 

於 て な り . 43 8 病院 の 材料 に 基づく 統計 に 於 て 
tS TRL GIS 11, 608 (55.9%), 女子 は 9,174 (44.1%) に し て 各 綿 患者 に 封 す る 比 
は 夫々 3.13 2.55% HO. せる 内 統 計 調査 の 死因 統計 に 探れ 
(X, 1930 年 の PEM (= WSO BIS 21, 798, 女子 21, 743 に し て 僅か に 箇 
の 方 多 し . RO YF 36.1%, 女子 38.4 
に 近似 せめ . 

次 に 海外 に あり て は 多く の 著者 (Egenolf, Wilinski, Harms, Junghans), 
Stupening) の 報告 に れ ば 一 般 に 僅か に は 女子 よめ LT Junghans 
D 及び Lummerich WS TS HOTA OREN. 

Stupening 1934 FORE Bis YF 42, 503 
(45.7%), 女子 50, 404 (54.3%) 720, MUTARN 10, 000 CHF 2 HE 
男子 13.3,。 女子 15.0 な り ARIS 統 計 に ける Lummerich の 成績 ミー 致 
eb, SHS, 前 記 の 1930 年 の 我 死因 統計 に ける 性 の 係 は 
eo, 

明 の 理 に し て , O FEA STARTE 

+H 

23 よ 0 最 高 88 の 間 に 分 布 せ 0. MU CRAB O RIE 
は 第 3 表 に 掲 ど る が 如く 40 年 代 及 び 50 年 代 に 於 て 最高 な り . EDS 41 EK 0 60 歳 に 
間 の 年 齢 に 於 て 死亡 せ し は 152 (57.876) 
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第 3 表 腫 年 と の 係 


0-10 歳 | 202) 1497| 349] 0 0 

| 11-20% | 100} 70] 0 0 
1.9| 6.8} 3.8 


20 年 代 1 
(21-30 ge) | 160| 103 | 263 | (6.1! (3.8) 
30 年 代 | 142] 123] 265 |..16 |.22 | 38 | 11.3 17.9 | 13.4 


(31-40 Be) (10.7)|(19 3)|(14.4) 
‚| 87] 2m 039) 24.2 | 43.7 | 31.1 
| | 182] 66| 36.4 | 42.4 | 38.4 


sist | 2| 1| 31 0 | 09 ER 0 100.0 | 33.3 
@ at | 991| 652 | 1643 | 149 | 114 | 263 | 15.0 | 17.5 | 16.0 


KIL に あり て は 50 年 代 に , 
女子 に あり て は 40 年 代 に 何れ も 最も 多く 分 布 し , AAA WB 87014 4 
32.2%, 女子 33.3%) . BD SHC 女子 に あり て 
は に ける に 比 し て 低 き こ ミ を 知る . O AL 
Hy, 低 年 代 (20 年 代 及 び 30 年 代 ) に 於 ける 各 培 腫 底 は 女子 は 男子 よ り も 著しく 多 
EO. 各 低 年 代 に ける 腫 選 す る 百分比 も , 第 3 表 に 明か な る 
が 如く , O 換言 せ ば 低 年 齢 に ける 死亡 は に も 
比較 的 に も 女子 は 範 子 よ り も 高 し . MZ, 前 記 の 如く 女子 は 範 子 よ り も 低 年 代 に 於 て 
は 一 般 に 女子 は 男子 より も 若き こ ミ を 知る 。 証し て 之 れ が 原因 ミ し て は , 既に 幾多 の 
人 が 統計 上 指摘 せる が 如く , RP, 
Hi CBT SSM DGS, 

T 求む ぁ に , 20 年 代 に 於 て は 
3.8% を 示し , 攻 炊 増大 し て 70 年 代 に 於 て 最高 46.92 を 示せ 0 め (第 1 園 参 照 ). EDD 
本 統計 に 時 は は 年 齢 の 増加 ミ 共 に 増大 , 70 年 代 に 於 て 最高 (5 
達 す . 
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1 腫 の 各 年 齢 に ける 分 布 年 齢 の 開 係 を 國 内 の に る 
304 pi に , 各 著 者 に 於 て 多少 の 差異 ある も , 
pr すれ ば 男女 合計 に 於 て は 40 

: X q 年 代 叉 は 50 年 代 に 最も 多く 分 布 す . 

AAS MUTATCHO TIE 50 年 代 に , 女 
; a \\ 子 に あり て は 40 年 代 に 最大 の 分 布 

AN | を 示せ り . TL, Hi 
N | ski; Stupening), 60 4F 

d (Harms ; Lummerich) 何れ も 性 に 


10% 10% Hk Apt MA MR 
男女 合計 無 係 に 最も 多き 分 布 を 示し , 


男女 合計 の 線 解 害 DFAS 60 年 代 に , 女子 は 50 年 代 に 
に る 百分比 最も 多く 分 布 せ 0 (Egenolf ; Jung- 
hans), OFRF AIL, 腫 現 の 年 齢 は 我 國 に あり て は 
U THA 上 外 何 れ に あり て も 女子 は 和 子 よ り も 
一 般 に 若 し . 

余 の 癌 腫 鹿 に 開 す る 球 均 死亡 年 齢 は 範子 は 53.9 年 , 女子 は 49.3 年 に し て 女子 は 妃 
子 よ り も 4.6 年 低 し . BD PEM) — 
U CAIRO 51.9 年 な り . GS 20 年 代 な 
る は 10750. RHE T 20 年 代 の 検 例 を 見 ざる ミ なし. Mm 
2, 20 歳 以下 の 癌 腫 に 就き て も 報 告 あ り (Junghans, 615, Wilinski, 1948). 
古 は 老人 特有 の 病 な り ミ せら れ た る も , に 依り て も 青年 に 於 ける 
ODF TS RMA, 

163 (62.076), 2. 59 HG (22.4%), 3. 呼吸 統 14 
#8 (5.3%), 4. RH 1248 (4.6%), 5. Hh 15 486.7%) 750. 
系 統 の 例 を 合 す る 時 は 222 HG (84.4%) さ な る . Harms 
UT 2 合 す れ ば 全 例 の 84.6 ミ な る る. ROM 
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料 に 於 ける 百分比 に 甚だ 似 た り . <(, EO. 次 
に 性 に 就き て 見 る に , RRORMBIO NT 116 (71.022), 女子 は 47 (29.0%) 
に し て 3, 女子 は 56 な め . 即ち 注 統 の 臓 の は 
BILE <, 生 統 の は 女子 に 多 し , 特に 後者 に て 其 は 題 な り . 

TRU AL, 男子 に あり て は (1) 
KH (116 =77. 8%) 首位 を 占め , LF (2) RH (13=8.7%), (8) 其他 の 部 位 
(10=6.7%), (4) (T=4.7%), (6) (8=2.0%), 女子 に あり て 


% 合計 
we | | pe | | | 26) 
65 (43.6) -f- = 43 (32.7) W y4(35.7) 


順 

Air 

1 
| | 14 (9.4) 29(25.4)| 子 宮 | 43(16.3) 
wo 
zu 


2 | 2a» | mame | 20.5 | 直 Be | 6@3) 
3 | | | F 2.8) | | 5 1.9) 
14 | | 20.3) | | 1 0.9) 


16 | al | 1 (0.7 1 (0.9) | | 2 (0.8) 
17 i 107| E 109) | | 2089 
| | 107) | m | FM | 208) 
19 | | 10 の | | & | 2 
20 | | 10 の | | m.m | 20.8 
| | 10.7 100 
22 再 1 (0.4) 
| 1 (0.4) 
27 | 1 (0.4) 


合計 | | 149 | 114 | 263 


f 
4 
| ma ven a3 326) | | 9 3.4) 
9 | | 427)| 2G8 | | 9 
| 32.0) | | 21.8) | | 7 (2.7) 
415 | 20.3) | 109 | | 3 
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は (1) (56=49.1%), (2) (47=41.2%), (8) WR RH (= 
4%), (4) (5) (1=0.9%) OMS HS. 

性 , 年 齢 及び 占 居 部 位 に 就き て 
SET. 

GEO 35.7% を 占め , 第 1 位 に 位 す (第 4 57.776 
に あたる . 今 胃 癌 の 頻度 を 廊 獣 に 徴 す る に , 鈴木 及び Lummerich に 於 て 最低 に し て 
原田 (海軍 々 の 解剖 統計 48.52) 及び Wilinski に 於 て 最高 な め ( 第 5 KEM), 
KE CH 2 fi, (17.226) を 占 む 長 れ ば 
(8,734), HLF (20, 782) の 42.13% を 占 む , RHO 1930 年 の 死因 統計 に 於 て は 胃 
FAIS AUT 26, 997 (本 の 26.0%) UT MH 面 し て 


4 東 大 ww A 大 F 田 中 Wilinski Wolff |iummerich 
1894-1932 | 1901-1915 | 1905-1915 | 1912-1932 | 1900-1924 | 1925-1929 | 1925-1934 
a (39 ヶ年 ) | (15 ヶ年 ) | (11 ヶ年 ) | (21 ヶ年 ) | (25 ヶ年) | (5 ヶ年 ) | (10 ヶ 年 ) 
順 者 | | | & K it 
\| 4% | % | % % | 名 名 % | 名 | % | % 


3, 253 


6 G1 42) (44) | 5)| BE 62) 63) 
| 32 | 443 101 | 15| 63 |20| 51 | 30 | 1,214 21| 130| 25| 521 


(28.0) 26.4) 18.7) (25.0)| 種類 17 3 (28.3) 25.9 
mar | 39 | 1579 | 31 | 381 | 22 | 339 | 27 | | 28 | 459 | 32 | 2015 


| 
に 
5 


に 於 て も 胃癌 死 は 解剖 統計 に 於 ける ぁ ミ 同様 に 概ね 最高 穴 を 示せ り . され ご Nath 及び 
Grewal 特に 胃癌 は BRON ROMS GUT 
OMUE AO > ML. 

に 性 の 係 を 見 る に , 胃癌 94 中 は 65 女子 に 比 は 
1:2.24 720, KARO 1: 3.55 LT Poscharissky の 500 Bi 
に 於 て は 1:2.28 な り . る 百分比 は 夫々 43.6%, 
KAO 認め 得 ぁ 所 に し て 胃癌 は に BRT 
し て 内 外 の 獣 に す る に は に て は て 首位 を 占め , 女子 に て は 
多く は 第 1 位 な る ぁ る も, PBA HST H 2 ie (FA, Wolf 及び Lummerich) に , 稀 に 
第 3 位 (Junghans!) に 位 す (第 6 KAM). 

FENG 2 年齢 の 義 係 は 第 7 表 に 示せ る が 如く 50 年 代 最 も 多 し , MUT AHO 
60 は 41-60 歳 な り 更に 子 は 合計 に 於 ける ぁ ミ 同様 に 50 年代 最 も 多く , 41-70 
歳 に HS CYL 6 分 の 5 を 占 む る も , 女子 は 10 年 早く 31-60 HTK 

RO HSC 20 NK 2 HG, 29 GEO, され 
RAUF 20 年 代 の RP 12 を 記載 し , 其 最低 年 齢 は 20870. ZU 依り て 明か な る 
が 如く 青年 期 の 胃癌 の 必ず し も 稀 な ら ざ る を 知る . ARO PY Ew 58.1 年 な り , 
AE KO, 54.3 年 , 女子 は 50.4 年 に し て 
3.9 年 女子 若 し . als 51.6 年 に し て 52.4 年 , 
か 和子 は 49.1 年 な り ) Poscharissky (PRUE 51.246 70. 次 に 胃癌 の 占 居 部 位 を 諸 
家 の 報 ミ 共に 第 8 表 に 掲げ た . PM OMT HS CHEB BPE 
門 部 に 占 居 し, 且 全 報告 に 於 て 各 占 居 部 位 は 頻度 に 於 て 略 * 一 定 の 順位 を 示せ り . 9 
UT 場 形成 あぁ は 39 Pil (41.52) な Poscharissky は 24.6 % 


6.3 


349 
+ 
4 
i 
om 
on | 


| 
6801 | 9¢6 | | 12% | eee ‘2 | ree | 8 | | 96 | OST 182 Sl | 
(0°92) | (8'82) | (8'08) | (TLE) | ‘ (8°02) | (6°91) | (2’v2) | | (9 2E) | (262) 
ERS | 28 019 0% iv LE | 49 | L2E 
@2) GD | 6's) | G'S) | | O's | Ge) | OW ED 
€8 gl 9¢T 8 6 6 
Cos) | 2) | Ces) | | CD (6) | WL | | 
18 EL | 6 gl OT GI 6S 
ern | | GD | | GD | (28) | | 
9ST QL 12 08€ 6 08 IL 02 | 28 OL 
| RS | Bed Wee | | | 
(8'02) | (06) | G'sD | WEN | | (0.92) | | (0. 92) | | | 
982 €8 98 08 107 | 68 tz | 89 98 
| (9°88) | 4°88) | (8'212) | GG'68) | | | | | 
ASE .18 09 9¢ | 201 w | 96 | 
F 員 fA fit fA | fA } fA fa 

| @ | | w | | | | | | | @ | | 

YIS142 UUNT SIIOM | | HH Sif N “X $4 M 


XO 


=f gr 
: 
tin 
ER 
= 
= 
at 
> 
FIIR | | 
| | | ak | da 
| | 
= | | 
2 
3 


351 


第 7 表 PERU RO 


| | | | | | 護 | 腹 | 
|_| 
| | de 0131201110 jo | 38 
sı | [11012 | 12] | | | |_| 11] 
| 1% 191000002011 1| | lo 0| 28 
|. | [3] | 001] jo} | | 8| 
ar |_| | | | | | | | 
a| (65 2 2/1) 1/0) 1/1) 0/1/1149 
5/211 2/0 2 00100 0| 0/114 
at 計 55 3 1 111 1/1} 1] 1|263 


(2) FBR ARIS UT 16.3% 2 5b. CER 
る も , 37.7% AMT. FHA 
の 報告 に 擦れ ば , 第 5 表 及 び 第 6 表 よ り 明 か な る が 如く , AIS Junghans) 
に 於 て 音 位 を 占 む る 外 は , 第 2 位 叉 は 夫 れ 以下 に 位 す . 女子 に 於 て は PROM (FH 
木 , Junghans①, Wolf 及び Lummerich) に 於 て 音 位 を , 其他 の 報告 に 於 て は 第 
2 位 叉 は 第 3 位 を 占 む AHO 20. 26 Fe 
め , 胃 冶 患者 に 次 ぎ て 多 し , され ご 女子 の るみ に MS TSAHBRHO 46.3% (ME L, 
第 1 位 な り . 我 國 死因 統計 に れ ば (1935 年 ), 


— 
= 


BER 


| 
| | | 噴 部 | 部 全 部 位 不 明 | 合計 
河内 野 (54. ae 22.2% ) (6.4%)| (4.3%) | 2.1%) | @.2%) | CG.4%) | 
177 7 8 it 50 8 
|65.5%)|(7. (8.496) (2.5%) A5.7%)| (2.5%) | 327 
T 前 。 後 。 
«| 3 zz | 10 (His Bs 6 13 5 
(54,126) (23.7%)| (7.42)|5.9 6.2) (4.4%) | @.6%) | (8.7%) 

| (62.726) |(86.6%6) (4.626)| (6.1%) | 7 (1.5%) | 133 
| 8 | 5 4 8 3 
田 中 61.7%), (9.9%), (6 6%) (1.2) (2.4) 4.8%) | (9.9%) | (3.696) 81 

| 7%) (1.7%) | 7 (36.576) 2212 
Poscha-| 194 | 1:0 | | 前 5 後 17 24 39 6 500 
rissky |(38.82)|(34.0%)| (9. 0)(3.4)| (4.82) | (7.826) 1.255) 


FH HE RUC RIES され ご 女子 に あり て 
(S WUE SA ANKE 

に 年 齢 に 就き て 見 る に , 1848 (41.9%) は 40 年 代 に あめ 0, 50 BELA (= に ある は 32 
(74.4%) 770. MST 比較 せん に , 死亡 年 齢 50 BEATS 
Weld 44.4 年 な り . KP KOMEL. 即ち 子宮 は 女 

部 | | BUS 
255. 26. (3.5)| 29 家 の 成 績 ミ 共 に 第 9 表 に 掲げ 


大 99.|32.5) 28.3) | / | 2 
田中 60.0| 1 | 7 |8G3.3 15 | Fed. 

| 
68.372 | 4.9% | 26.8% | — (3) 肝臓 癌 AS be 18 


Harms _8(30.0)) 8.30.0) 2(7.0) 930 | 27 | 


て 第 2 位 に 位 す る も , KEISAME UTCKFARRO 3.5% Bid, 第 6 位 に 位 す . 
明か に 範子 の 方 頻度 高 し . ML TED 
し 得 可 し . 第 5 表 に 示せ る が 如く 肝 冶 の 頻度 は 我 國 の 報告 に 於 て は 5.5% 79 16.2% 
に し て 5 位 乃 2 HO, され 海外 の 記載 に て は 第 22 (0.385%) 乃至 第 
8 (1.93%) に 位 す . 我 の 肝 大 に 趣 異 に する 所 な り . 年 齢 に て は は 
30 乃至 60 年 代 に 略 * 等 に 濃厚 に 分 布 し , 其 の 中 40 年 代 に 最も 多く , 8 分 の 1(6 HH) 


3 
of 
= 
* 
: 


を 見 る . UT 50 歳 以前 に 11 61%) 50, ARIK 42.6% 
均 年 齢 は 48.3 年 な りり. 全 癌 腫 履 の 下 均 年 齢 (51.9 年 ) を 標準 さして 見 れ ば 肝癌 は 比較 
ICH SAU EHT 2750. 幼少 年 期 に 於 ける 先天 性 の も の を 除き , 20 年 代 の も 
叉 16-20 年 に 見 た る 報告 あめ (BRM, AB). CHEN 
ば :45.7 年 , 長 奥 に 揮 れ ば Hepatom は 45.6 年 , Cholagiom は 43.2 年 な め . 

肝癌 18 例 を 組織 塵 的 に 分 類 す れ ば 16 例 (88.9%) (LPLAAT AMI & 0, 2 例 は (11.1%) 
0 等 腫瘍 の 占 居 部 位 は 第 10 表 に 示す 如 し. 

第 10 肝 於 ける 腫瘍 占 居 部 位 に 所 見 


| | 不明 | ar | | | 

| 1 0 0 ES 1 4 | 22.2 

| 3 2 0 5 5 | 27.8 

1! 56 

Ml 7 | 3 1 | 8 16 | | 18 | 100 

M 38,9 [16,7 
2 | 5.6 | 27.8 | 88.9 11.1) 100 | 
55.6 | | 


肝 な る 開 係 有する 硬 症 , 微 及び 寄生 の 有無 を 検 し た る に 同 
に 示せ る が 如く 硬 場 合 最も 多 し . HL, WARIS S H 
6 TIE RER 田中 は 16 例 中 6 例 に HS TOF 
し , 大 野 も 5 例 (9.12) ER SEN, 


| 葉 | | 不 明 | 合計 
就き . : 先 人 の 報告 を 示せ ば 第 26 10 14 53 

oz ( o/\ 
11 KOU (49.02 (19.025 ) (26.0 6.0 
11 4 (RE 6 

原田 [062.52)| 16 


A. 20 例 に 


L TERN 7.6% 2 其 の 中 大 腸 11 例 (4.2%) , 直腸 6 (2.3%) UTE 
指 腸 3 例 な . 腸 例 に ける 部 位 は 3 例 さ も 和 部 
70, 第 12 表 に 示す が 如く , ABR OL 
の 材料 に 於 て は 大 腸 癌 例 は 直腸 癌 例 よ り も 甚だ 多 し . 余 の 腸 敵 必 の 性 及び 年 齢 に 就き 
て は 特徴 を 認め すず. 

(5) 肺癌 肺癌 10 UT 3.8 Ke tid, 胃 , 子宮 , 肝 及 び 大 


a 
x 
. 
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第 12 表 SABO の に 次 いで 多く , 第 5 位 に 位 す . 此 の 中 :9 
BAZ AMID 6.0% に あたり , Hows 
| 直腸 | 大腸 | | 位 を 占 む ch 長 擦れ ば 最も 高く 

6.91% UT, Egenolf の Sammelstellung 

8| 5| | て は 4.97% な 0. 

Lummerich| 10 | 或 は 3:1 ミ 報 ぜ ら る (Nowicki, 

Lubarsch | 846 | 671, 91 | Egenolf). 年 齢 は 最低 33 歳 , 最高 80 歳 に し て 他 

Jurghans 78 | 38 6 | の 8 雨 年 齢 間 に 比 較 的 下 に BRI 分布 せ 

平均 年 齢 は 53.9 RNIT ELL 54.2 年 , 

(PR 余 の 場合 に 等 し く 53.9 年 な り . OF 40-60 

に あり ミ は る ゝ も (Nowicki, Lummerich), FOP FB Ze 

る . 腫瘍 の 占 居 部 位 は 第 13 表 の 如 し , 十 し て 一 般 に は 左右 側 に 就き て は 右側 に 多く , 

肺 葉 に 就き て は 上 葉 に 多 し ミ 云 は る . 


FESPA, SAFER OA 

| 右 肺 | t+# | 肺 門 じ つ b, 我 園 に 於 て も 
| 32 | 21 38(71.7 59.9] 815.1 2 SF (SAS し て 貴重 
ME) | 17 | | | | な る 見 解 披 漆 た り . ARO) 

| | | BS TUS MES 

MU 
て 1921 年 一 1927 RAP 7 600, HE 104) に は AME 
に し て , HAT 1928 年 一 1937 年 に 最近 の 10 
られ た : 1043, Hie: 159). 

(6) BER AH IS UT 3.4% 2 全 例 な り 。 年 齢 は 最 
低 46 歳 , 最高 65 歳 な , 50 年代 に 6 見 る . 均 年 齢 は 58.0 年 な りり. (58.1 
年 ) 及び 全 (51.9 年 ) の れ より も 著しく 高 し ( 長 : 54.646), 本 の に 多 す 
る は 周知 の こ ミ に 属す . 腫瘍 の 占 居 部 位 は 中 部 下部 各 4 例 , 不明 1 例 な 0 め . MUTHA 
IGE CSA CATE PUB LUT, 下部 に 於 て は 多く は 噴 門 の 直上 に 見 る . Ze 
文 献 に 見 る に 第 14 表 の 如 し . 

TA, UTKEOWS<, 特異 な 


第 13 表 肺癌 に 於 ける 腫瘍 の 占 居 部 位 


| 


= 
{ 
: 
A 
3 


2.7% Hr EUR 食道 に 於 ける 
9 (第 8 位 ), 女子 に あり て は 4.4% を 占 む の 占 居 部 
(85 4 (ic). 年 齢 は 最低 37 , 最高 69 Be, 41-60 | 部 | 


の 間 に 7 例 を 見 る . 52.04 (RM: 52.7 | 1 | 17 


SE), EL. AGO | 6 | 15 4 
KRITITEIN 


部 1 例 , 4 Pl, 全部 位 を せ る も の 3 例 な | _9 | 18 
(不明 1 例 ). 5 例 に て は を 明 せめ (大野: 

60%, Mh: 15.4%). Hanser に 第 15 表 

Lotzinik 本 例 の 4 分 の 3 | | | 合 計 


に , Luelsdore は 73.2% に 於 て 夫々 東 大 |33⑬.02%)| 32(6.72) 6 
を 見 た りさ HUT | 44.70) 32.0%) 71.89) 
| 3.2%)| 7(7.3%)| 10(2.9%) 
SIE な 田 中 6(5.028; | _78.2 2%) 13(6.4%5) 
Lummerich | 23(2.5%0) 83(7. 6%) 1065.02, 
‚Junehans I | 34(2. 0%) | 93(6. 7%)'127(4 1%) 
成 例 の 中 4 例 は 女子 な め . ns 
ire 7 
APPS IAL 36 最高 88 
7 例 は 51-70 間 に あ 1 


SE), 腫瘍 占 居 部 位 は 頭 部 4 例 , Bl, | 大野 |7(87.522) 1( 12.522) 0 
) BBR 7, 女子 : 2) 2 3.4% 
SBR AT 2 RHO 頻度 は 著しく 低く , 一 般 に 122 以下 な め (東大 の 解剖 統計 
0.82%, Wilinski 0.68%), SNEROMEHMTEFELSEL. 年 齢 に 就き て は 
40 年 代 最 も 多く , 最低 38 歳 , 最高 80 歳 に し て 下 均 51.2 年 な り . 腫瘍 の 和 長生 部 位 は 
前 額 , Wi, WAS, 下腹 部 , WBA の 報告 せる 所 
TUE, Chet, 部 に 最も 多く 顔面 下肢 に は 比較 的 


RAM 

263 記載 不 分 な る も の 及び に 終 れ る も の 7 BR 256 
TAM O FEL, 第 17 表 を 作成 せ 
207 HE (80.9%) EL THREAD 5 分 の 4 
し は 49 19.1% Egenolf は 64.5% に 於 て , 田中 は 84.3717 


an 4 | 4 | »| |10 
91 | | u 
FS 10(11.076))11 (26.26)| 3.17.6%) | 5 (45.526 4 4 | 114 | 4 |1 | 2 
89.022 )/31(73.8% 82. 4%)| 6(54. 815 | 8 | 8 | 4 | 6|5 
77 84.675) 27(64.326)| 817.12 |55.5%)| 8 | 4| 
部 | | | 11 (9 1% MESSE SE 
4 (4.42)| 1 (2.426)| 2(11.8% 
| 門 部 22(24.226)) 1 (2.4%)| 4(:3.5%0)) | 2¢ 218.2% 5; 4] 
IM 50( | | 
RE | | 2. 2.2%)| 3 (7. 1% 19.15) 
| | | 
654.5% | 7 [4] Is|e|5 
16 (6.6%)| 7(16.7%)| 3(17. || 2(18 296)) 1212, 17312 
th | 3 (3.324) (4.8%)| 423.5%) 1 @.1%)| 2 | 
食 首 | | | 
KW |18(19 824)| 4 (9.6%)| 2(11.8%)| 2018.2), 1} 2/3)1)/2] 2 
HF 37(40.726)| 6(14.3%)| 436.42) 2 
6 (6.60%) 2 (4.822) ) 741 
al) 7796) 1 1 (2.4%2)| 


356 
第 17 表 
a Ne iF 大 | | | BE ae | | 
a \ \ I | | | | | 
| | 
; 
= 
: 


) 


i 
4 
3 ‘ 


WE | 4 (4.42)! 5(11.9%) 1 (9.196) 
| 2 (4.8%) 
BE | 1 (1.1%)| 2 (4.896) 
at Bi 211.824) 1 
筋 | 4 (4.49)| 2 4.896)| 211.85) 1 @.1%)) ı | fatal | | 
血 内 | 4 (4.4%)| 3 (7.1%)| 4(23.52)| 1 (9.122) 
| (wi | (X)1 

(3) PRR. HAR. «GID 

AIC, BRI 第 18 DO HE 
成 の 最も 多き は 胃癌 に し て 次 いで 肺 , MER, | 河内 野 | 田 中 | Egenolf 
乳腺 , 肝 , FF L (80.0% [89.0% | 88.9% | 71.9% 

以上 し て は 78.8 還 を | | 73.8% | 86.77 | 28.67 
Hr | 82.42% | 92.9% 100.0%) 
VO, 第 18 表 に 明か な る が mg, HME [Sopp | 54.5% | 20.0% | 37.0% 
HE, 乳腺 の HOT, Egenolf は |Mi |88.9% | 92.375 | 88.92 
| 55.6% | 55.6% | 44.496 
WERE 88.9% 100.025 90.5% 
た り ミ 云 ひ , Wilinski FUR, 
RE | 88.926 | (75.0%)| (75.0%) 
MORK, 長興 記載 に | 50.02 650.00) — 
れ ば 胸腺 , 肺 , 騰 , 乳腺 の | | 85.775 | (100.02%) 85.776 
| 50.0% | 75.0% | 50.024 
移 形 成 の 頻度 又は 順位 は 各 著 者 に 於 て 多少 の TE | 80.0% | — |(100.0%) 


一 致 せ ぁゃ を 認 む . 之 に 反し 輔 移 を 認め 得 ざ 0 
し 割合 は 及 


第 18 表 よ め り 明 か な る 如く , 田中 及び Egenolf の 報 


例 中 184 HS TRAD GA, 


ORES 50.0%, 45.5%, 44.4% 7% 0, 
BST 一 般 に 


第 19 表 の 如 し . OND 後 腹 膜 涼 巴 腺 最 も 多く , 炊い で 胃 周 園 , 腸 間 膜 , 肺 門 及び 肝 門 


| 
= 
3 
= 
er 
—_ 
= 


8 (3.1%) 
1 6 (2.3% 
1 | 12 (4.7%) 
- 
6 (2.3%) 


10 (3.9%) 
13 (5.1%) 


V1 16 (6.3% 


D1 
| | 


(VD AB (VD 腹壁 。 GX) 


部 の 洲 巴 腺 に 多 し . 先 人 の 報告 に 就き て 見 る に , REOEBEIIRTIERIUNCHTIE 
Sb, 田中 に れ ば の 場合 
ミ 同 様 に 後 腹膜 洲 巴 腺 な り . 以下 三 者 に 於 て 
EDD | 6.320 | 11.5% | 5.4% 
に あり て は 2.82 2.3% | 3.0% | 4.9% 
By | 11.726 7.6% 5.4% 
6.3%, EGO) 報告 に て は 2.6% 乃至 で 
11.5%, 田中 に ば 2.92 5.4% | BM | 15.626 | 11.9% | 12.726 
て 認め られ , | 20.77 | 15.496 | 15,2% 
a WE AK | 27.326 | 21.526 | 24.0% 

IE 256 例 中 166 例 一 64.8 21.1% 25.824 19.1% 
20. 
最も 高く , 炊い で 腹膜 , AAS, 第 20 表 に 見 る 如く , FEA 
子宮 ( 各 1.9%), (1.6% TE Als 1.2%), 
IL (& 0.8%) 及び 気管 , 0.4%) な 0. 

UC 69.2% 子宮 は 52.4% IH CMR Tk 
RER ER FUR, 胃癌 , ITH 
し . 3°, 次 で 胃癌 , 勝 多 し . 2 Egenolf Tis 


第 19 表 


、 
38 
=== = 
| | 
| 15 (5.9%) 
S 
| | E88 | | | 9 (3.5%) j 
| | | —} — —} — — — | 
| | | | : 
af 
2 


第 20 表 


第 21 表 AM 


河内 野 藤 奥 | 田 河内 野 | |Egenolf 
31.6% | 29.6% | 26.5%_ 84.622 | 75.3% | 46.9% 
腹 17.5% | 19.0% | 15.2% 子 = | 64.32 | 40.0% | 28.6% 
大 # | 16.822 | 9.1% | 12.3% | 肝 47.1% | 71.4% |(25.0%) 
Ai 14.12 | 14.0% | 10.392 大 WB | 45.52% | 20.0% | 26.326 
| 10.62% | 4.6% | 6.8% 88.925 | 46.2% | 77.8% 
| 10.2% | 7.829 | 6.4% 食 道 |44.42% | 33.3% | 33.3% 
| 6.6% | 5.49% | 7.876 te we | 98.92 | 53.8 
6.3% | 4.9% | 2.9% 
we | 63% | 1.62% | 4.424 Lis 77.826 |(25.026) (75.076) 
mM | 592% | 8.2e | 11.3% | 50.0% 一 
| | WR | 85.726 |100.026) 42.726 | 
| | 1.3% | 5.92 | 57.176 |(75.0%6))_(0) 
| 4.7%) 2.1% | 2.0% fi | 33.326 | 50.095 | 11.1% 
| 8 9% | | 5.42 | 60.05 | 71.4% | (0) 
Mm 3.5% | 1.6%) 一 60.0% (100.026 
Mm | 3.1% | 2.5% | 2.9% 5 例 以 下 な る 場合 . 
4 | 2.7% | 1.2% | 5.996 it: - — Jet 
We | 2 3%, | 2 3% 05% 般 に 同 
心 WE | 1.9% | 1.7% | 4.4% | ML TL NO BE 
We | 1.9% | 2.4% | 2.5% 
ise| — | ese fi, ZS 


移 を 認 む , 29.6% に 於 て , 26.5% Th & 
肝臓 に ける ABOLISH 23 表 に 明か な る 如く に 同時 に 存 す 

る 場合 最も 多 し . 肝 臓 ミ 同時 に 肝 門 部 腺 に 形成 あぁ は 29 例 に し て 肝臓 に 


OK, 多 な る 程 , 該 腺 ふ こ ミ 多 きも の し . 
(2) 肺 臓 256 例 中 36 例 (14.1%) 全 調 査 例 の 


14.0% 28ST, 田中 は 10.396 (HST & 
部 位 は 第 25 KOM し . CVD MHC 同時 に 存する 場合 最も 多く , 同時 に WRB 


約 7 分 の 1 EOP 


== 
3 
; 
. 


第 22 表 第 24 表 
河内 野 | 長 奥 | Egenolf | Egenolf 
We we | 77.826 | 83.8% | ... 
We | 54.526 |(50.0%)| — — 
56.006 | WR | 36.4% | 28.62 | 50.024 | 42.996 
40.02% | 43.996 |(33.3%) | 
| 42.9% | | | | me | 29.0% | 22.206 | 7.726 9.596 
i 40.72% | 36.1% | 37.596 HE 28.326 | 17.626 | 21.596 |(25.02) 
HE | 40.02 | 22.2% | 一 17.9% | 11.12 |(25 0% 0 
—. 7.5%| 6.6% | 8.6% | 3.196 
7) 27.3% | 26.4% | 66.7% 3. 20.0% 0 | 
| 33.326 | 28.626 | 33.3% (100.0%) 一 
子 宮 |11.1% | 18.79% | 6.796 0 


第 23 表 肝 に ける 腫 


占 居 部 位 
| 
| 

25  5(20.024)) 左 3 (8.3%) | 33 | 8(24.2%) 
HE | 23(63.922) 
WME | 56(69.1%) 24(42.9%) 
Fr 不 明 | 383%) 0 
計 81 29(35.8%) 

計 | 36 R(22 2%) 


KA APIS 8 な 

(3) 腸 移 26 PI—10.2% IHN TAME RU. 7.8%, 田中 は 6.4% 
26 表 に 於 ける が 如く 最も 多き は 小腸 に し て 次 いで 大 小腸 , 結腸 の 順に 多 し . 

(4) S ARIS UT 16 (6.35) に て 認 む . 
中 (夫々 1.6%, 4.4%) BI SEO 
の は 22 (= OHIO HS 27 表 に 明か な り . 
就 中 胸部 , 背部 に 最も 多く , TER SL. 本 
FE Ze 28 表 の 如 し . 三成 績 を 通じ 比較 的 多く の 
せら る . 

(5) 血管 内 腫瘍 栓 を 15 PI—F.9% (CHS THAD. KMS 3.7%, 
於 て 腫 場 栓 を 明 せ . 15 例 に て 腫 場 栓 あ る 血 管 は 合計 17 に し て を 


4 
Sim 
i 


第 26 表 


第 27 KIC 


T= | 6 6(23.1%) 


12 
(46.2%) 


小 


4 5(19.2%) 
3.9% 


Ey 


6%) 
1 (4.596) 


1 (4.5%) 


5%) 4 

9%) | (5. 4%) 
7(26. 9%) 
341.55) 


EZ 
ES 


部 | 


4(18.12 


14 | 


部 


4(18.126 


1(63.6) 


so 


部 | 


3(13.62% 


各 1 (4.526 


26 


3(16.6%), E19 2, 1. 


22 


第 28 表 


| 勝 | 


| 


1 fii 


1 


(8.375) 
1 例 


1 例 
(25.02 


_ 1 
(25. 0%) 


Ws 


gg | 


6) (14.328) 
2 例 


)|(28.622)| 


1 fi) 


子 


2 fill 


記す れ ば 次 の 如 し . (1) 門 静 須 5 (29.4%), 


(2) 


(50.022) 


3(17.6%), (3) 肺動脈 3 


(17.6%), (47 Weal, 大 
も 多き は 周知 の 事 費 な 0. 


第 29 表 癌 腫 の 血管 内 腫瘍 栓 案 


PAGERS HS 29 表 に 見 る 如 し . UC 肝癌 に 最 


河内 野 a) ( 


3 fil 


18 例 13 例 


計 | 


4 例 | 2 例 | 2 例 | Tem 


ミ し く , 其 高卒 に と を 明 0 
に 於 て 見 た ミ . 
を 除き , 
HE’ 


9 POD Gat 17 720. 


4 


(6) 10 (8.9%) TREY. 


SRT 


も 多く , SL. で 骨盤 , 肪 骨 
統計 に れ ば M.B. Schmidt RE SEHON KO 


fe Egenolf (6.4%) 
. 5.4% HST, 大 野 は 3.8% 
多く , THB 1 
ii UCM At, 第 30 表 に 見 る 如く , F 


(6.6%) 


a 
362 

| = 四 
| 

Ex 
aoe : | 2 例 | 2 例 5 例 | re 
| 1 例 

田 中 (25.0%) | (7.7%) | 
| 5 例 | 2m | ım | 2 例 | |_| 

4 
= | | | 
| wo om | om 他 
mal IR | OM. | 4 例 | 1 例 
7.000 2.800 | (1.62%)| (3.6%) 4 例 
HP I¢35.82)| 9 | 6.7%)| 0 | 0 
4 例 | 3 例 | 1 例 | 


記す る に の し . 1) 骨 ( 特 に 腰 第 30 表 
HE), 2 3) 15.9%) 
4) 5) 6 TR |% 
(BID). 印 も 余 の に 於 ける Wi 3(17.62%) 


23.5%) 
81 表 に 示 | | 4(23.522) 


Si AM SSHO | 1(5 9%) 
f 

| 36.4% [30.2% 1 5% F 12.5% 0 3.4% 0 — = 
(25.0%) 024)|37.524' 5. 0 1.525 | (33.32 100.0% 0% 
田 中 25.02% 28.626) 7.1% 7.7% | 0 3.726! | 
| 14.3% | 0 11.8% 0 11.125 16.725 1.12| 4.8% 50. 074) 
Egenolf| 42.92 |33.3% 0 |4.8% — 0 | 1.6% 71%) 0 | 16.79 


乳癌 , OT 差異 あり . Borrmann の 引用 
せる 所 れ ば Jenny Perlmann IST Ze 
KA 52.38%, 18.9% HST 見 た り ミ . Kaufmann PRL 
ば Nisnjewitsch 34.4% 7% 


A E 

占 む . 15.3% S 比 は 5.4 :1 な り . 肉腫 の 頻 
WEIS, を 獣 に 徴 す る に 第 1 表 に 見 る 如く , 概ね 2 内 外 な 最近 Knieke 及び 
Otte-Meyer の な せる 報告 に ば は 更に 低 に し て 夫々 0.79% (21, 067 
166 #8), 0.38% (10, 044 38 7x0, 

性 : 女子 15 UT 2.27:1 な . MUT 
3.49%, U & 第 32 表 に 
る に 先 人 の 報告 に て も の 方 多 敷 な り . HBS RN TS, 
か に Knieke THAME 

年 齢 : WA TIES 74 , 女子 61 歳 な り . HEN 
の 年 齢 に 一 致 せ 0 . T- 837.0 年 , 女子 37.3 IC 37.1 
年 な 均 年 齢 より も 14.8 年 低 し , 上 の 差 は 腫 に 於 け ぁ が 如く 


| 
3 
* 
t 
: 
. 


men 75°. Knicke に ば 均 年 は 41.8 年 女子 41.2 
(女子 1 人 に 習 す る SE 男女 合計 41.6 年 な り . 炊 に 第 33 表 に 示す 如く , AlEbe 
男子 の 敷 ) は 概ね 各 年 代 に 略 * 球 等 に 分 布 せ 0. 面 し て 最高 の 分 布 を 示 

鈴 木 2.96 | す は 30 年 代 に し て SUT 前 後に せ 0. され 

| 8.0 - 【 の は 僅少 に し て 到 許 腫 に ける が 如く 題 著 
‘Harms 2.27 更に 各 年 代 に 於 て 肉腫 選 解剖 す る 百分比 は 

10 最低 に し て 60 年 代 に 於 て 
最高 な り . 即ち 肉腫 各 現 の 頻度 は 年 ミ 共 に 増加 す . 本 開 係 は 

TER 


第 33 表 肉腫 年齢 


| | &.U% 
RK, 基 出 現 の 
11 4 | 0 | 4 | 2-496 
Ci 4] 2| 6 | 2.39 
21- 30 )| | 
| 存 す . 
30 年代 | | 
50 | 5 2 | 7 | 3.5% に , 
E < (Otte-Meyer, Harms), 或 は 年 期 に 
/ i | 5 | 6 J 2% 
(Ar), 叉 は 年 期 及び 40 年 代 に (ER 
| | 3.12% 
a | Tak & 本 ) 最 も 多 し . 次 に 男子 に あり て は 40-60 
| 34 | 15 | 49 [2.98% 


pods. 女子 に あめ て は 30 年 代 に 最も 
多 し . Otte-Meyer は 若年 者 に 於 て は 男子 は 女子 より も 多 し ミ 云 へ る も , ROME 
て も 同様 な め . 

余 の 例 に 於 て 原 部 位 は の 如 し , 

2) EE (6 Bll) (14.3%), 3) 女子 6 Pi) (12.27) — 
| 子宮 各 3 例 , 4) 皮膚 皮下 組織 5 (10.2%) — 背部 , 腰部 , 膝 部 


及び 腸 骨 部 , 5) 4 例 (8.22), 6) 腎 (3 例 ) 及 び 副 4 Pi (8.27), 7) 2 fi) 
39 (6.1%), 8) 腹膜 後部 各 2 例 , 9) 
A, We, 原 部 位 中 最 も 多く , 其他 縦 


: 
: 
| 
2 
< 


皮膚 , 皮下 組織 は 多 し . PRUE, 骨 は 最も 多く (17.9%), 
皮下 組織 , HE 11.1%) 等 多 し . Harms の 
報告 に 於 て も WHS 最も 多 し (86.1%), H Otte-Meyer に wrk 骨 は 全 肉 腫 例 の 
む ) よめ 生 ぜ め り . 軟部 組織 に 於 て は esi 

も 多く , 炊い で 女子 生 殆 器 多 し . Egenolf A 2 

Ye genot, も 調 49 256 

及び 皮膚 の 肉腫 に し て (特に 下肢 ) 女子 生 | 42(85.72%6) | 207(80.9% 


37(75.5%) | 184(71.9%) 
PIS CHL Silt St: 0. く の 如く 


骨 は 肉腫 の 好 位 中 首位 を 占 む る も , | | 39(79.6%) | 166(64.82) 
度 は 同じ か ら ず 。 皮膚 , 女子 生 殆 器 も 上 15(30.6%) | 3614.12) 
13(26.5%) | 16 (6.3%) 


BIT, 最近 Knieke は 肉腫 部 位 中 肝 1224. 5%) | 81(31.6%) 


Los (21.7%), | 112.5%) | 16 (6.3%) 

K | 10(20.4%) | 43(16.8%) 

BB: 第 34 表 は 肉腫 の 主 な る 移 を 示す | yy | 9 “9(18.42%) 27(10.6%) 

ミ 同 時 に , | ME | 816.326) 
# 85 | 8(16.3%) | 10 (3.926 


42 例 (85.7%) に し て , ate 7H | 7(14.3%) | 8 (3.12) 


| 6(12.3%) | 5 5 (1.996) 9%) 
# | 5(10.2%) | 17 (6.6%)) 
iff 


(14.38%) 750. BIER O L. 肉腫 
OD EL 75.5% に し て 於 ける 


5(10.22) | 12 (4.7%) 


UC 腫 の 64.8% に 比 し 著しく 高 
| | 248 893 


PRIS な ぁ に 反し, HO 


893, 1 例 の 3.5 750, MTT BA, BE 
範 な 移 成す ぁゃ こ ミ 腫 よ り も 多 し ミ は る ゝ も , 
る も の な る ぁ る 可 し . 

臓器 還 移 中 肺 最 も 多く , BACKS, 以下 肝 , BE 大 網 , 肪 膜 等 多 し . 就 中 肺 , 
有 び 心 臓 は に 於 け に 比 し て し く 高 し . 大 野 に れ ば 
ROTH, ots, 腹膜 に 多 し . 
占め , fii, 腸 , Knieke は 腺 及び 肝 に BLE 


. 
4 
4 
3 
| 


肉腫 の は 肺 , 及 び 肝 に 最も 多 し , & O 
PERO PERS, 
FOS 

We 321 263 HE 49 312 48% 除き, 其他 

1. 血管 外 被 細胞 腫 ( 腹 部 ): 54 EO ROR 

2. 小脳 橋 隅 腫瘍 : 40 歳 の 女子 , L. 

3. 及び 4. 松 果 腺腫 瘍 : IS RED AT, 

5. 及び 6. 肉腫 症 : 1 年 8 人 月 及び 52 の に し て 前 者 に あり て は 
BRK, 後者 に て は 全 腺 に 夫々 病 認 む . 

7. 8. 及び 9. FRO 8, 15 LCM 
形成 な し . 

PLS 

Holmqvist 及び Nelson は 腫瘍 の 合併 は 年 齢 及び 性 に 密接 な る 開 係 を 有 し , BES 
共に 合併 の 傾向 増加 す . 特に 女子 は よめ も 傾向 ミ へ り . MU HE 
れ ば 悪性 腫 場 例 の 1.2 は 悪性 を 合併 せり . L Goriainowa 及び Schabad tk 
れ ば 腫 ミ 悪性 腫瘍 ミ を 同時 に 有する 例 は 全 腫 例 の 1.3 にあたり, 
腫瘍 を 合併 せる 冶 腫 は 胃癌 , 食道 癌 及び 肺癌 に し て , 多く 輔 移す る 原 閥 癌 程 悪性 腫 場 
を 合併 する こ ミ SUS, R. F. Müller は 悪性 腫 場 を 合併 せる 冶 腫 例 を BIO 
性 腫瘍 を 合併 せ 0. (0.28%: Riechelmann, 0.45% : Junghanns, 0.50%: v. 
Hansemann, 1.67% : Tiemann). KA 1.7% (HST, 
鈴木 は 0.676 TH AH EA Ze TBA, 

の 頻度 は 上 記 の 如く 各 報 告 者 に 於 て 多少 の 差異 あぁ も 全 悪 性 腫瘍 例 の 犬 約 1 用 内 外 に 
於 て 見 らち ゃ ゝ も の > ML. の 例 に て 悪性 腫瘍 の 合併 を 見 た る は 2 し て 全 
悪性 腫 場 の 0.62% Zech, 0 に あたる . 何れ も 女子 の Ab LUT 
卵 梨 肉腫 を 合併 せる ちる も の な り の . | 


= 
: 
7 


1) 大 正 10 年 (1921)3 月 よめ 昭和 13 年 (1938) 2 月 に 斑 る 満 17 筑 年 間 に BEEK 
病理 教室 に 於 て せら れ た る 1643 (48 991, 女 652) 
腫瘍 321 (19.5%) な 

2) 263 16.0% 2 ZA 中 範子 は 149M, 女子 は 
RFAE1T.5% 750, 

3) File 41-60 歳 (40 年 代 及び 50 年代) な ぁ も の ER を 占 む 
(57.8%), 次 いで 60 年 代 , 30 年 代 に BL. MUTH Fis 50 年 代 に , 女子 は 40 年代 
に 何れ も 最も 多く 分 布 し , SBABOK3 分 の 1 を 見 る . WIA KS CARBON 
的 頻度 の 著しく 多 し . 53.946, 女子 
49.3 年 に し て 女 合 計 に 於 て 51.9 年 な り . TOMBS RRO 
F よ 0 も 低 き こ ミ を 寅 譜 する も の な 0 の . 

Hitt RRO (22.4%). て 前 者 に 属 せ る は 概して に 多く , B 
者 に 属 せ る は 大 多 女子 に 見 ら . 子宮 , 肝 , 大 

5) FEO AMR IS 80.9% 形成 せら る . MU (71.9%) 
£6) 4948 0, MRD 3.0% HT Oo, 
UE OW ARSC 肉腫 出現 の 期間 は 腫 に ける よめ り も 長く , 
出現 の 頻度 は 腫 に ける が 如く 各 年 代 に 著 ぁ を 認め 難し . 死亡 年 齢 は 
WF 37.0 年 女子 37.3 年 に し て 男女 合計 に 於 て 37.1 年 な め . 

ob, 皮膚 及び 皮下 組織 次 いで 多 し . 
及 び 肝 に 最も 多く , TER Th 
ゃ 多く 形成 す . 

7) 其他 の 悪性 腫瘍 は 血管 外 被 細胞 腫 , 小脳 椅 隅 腫瘍 各 1 例 , BRS, REA 


8) 2 L EO 0.6% 何れ も 女子 に し て 
胃癌 の 卵 肉腫 を 合併 せる も の な いり . 


SE 
4 
Ri 
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Auszug 
Statistische Beobachtung über bösartige Geschwulste 
Von 


Hironori Kawachino 


; (Pathologisches Institut der Medizinischen Fakultat, Keio-Gijuku 
ai Universitat zu Tokyo. Direktor: Prof. R. Kawamura) 


(Eingegangen am 31. Januar, 1939) 


Verfasser hat statistische Beobachtungen über bösartige Geschwiilste 
an den in den letzten 17 Jahren (März 1921-Februar 1938) in unserem 
pathologischen Institut sezierten 1643 Leichen (männliche 991, weibliche 
652) angestellt, und konnte dabei zu folgenden Resultaten kommen. 

1) Die bösartigen Geschwülste finden sich bei 321 Fällen oder zu 
19.5% der gesamten Sektionsfalle. Darunter kommen die Krebsfälle am 
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haufigsten (263) vor, indem sie 16.0% der gesamten Sektionsfalle ausmachen. 
Von den 263 Fällen entfallen 149 Fälle auf das männliche und 114 auf das 
weibliche Geschlecht. Es ergibt sich hieraus ein Prozentsatz gegenüber 
der gesamten Sektionszahl : männliche Fälle 15.0% und weibliche 17.5%. 

2) Die Majorität der Krebsfälle (57.8%) starb im 41-60 Lebensjahre. 
Es treten daneben sehr häufig Fälle im 7. und 4. Dezennium auf, während 
die Krebssterblichkeit bei den männlichen Fällen im 6. Dezennium und bei 
den weiblichen im 5. Dezennium am häufigsten ist, die Fälle in denselben 
Dezennien nehmen von den gesamten Sektionsfällen je ungefähr ein Drittel 
ein. Im früheren Lebensalter sind auch die absolute Zahl und der Pro- 
zentsatz beim männlichen Geschlecht bedeutend höher als beim weiblichen. 
Die mittlere Lebensdauer der Krebsfälle liegt beim männlichen Geschlecht 
im 53.9 und beim weiblichen im 49.3 Lebensjahre, oder 51.9 im Durch- 
schnitt. Diese Erhebungen bestätigen, dass die Frauen im früheren Lebens- 
alter häufiger an Karzinom erkranken als die Männer. 

3) In 62.0% der Fälle gehört das Primärorgan des Krebses dem Ver- 
dauungssystem an, dann folgt mit 22.4% das Genitalsystem. Den Krebs 
des Verdauungssystems trifft man bei Männern am häufigsten, und den 
des Genitalsystems in der grösseren Zahl bei Frauen. Die Häufigkeit der 
Krebserkrankungen ist beim Magen am grössten, dann folgen der Reihe 
nach Uterus, Leber, Diekdarm und Lunge. 

4) Makroskopische Krebsmetastase wurde in 80.9% der Falle fest- 
gestellt. Die Häufigkeit der Lymphdrüsenmetastase ergab 64.8%. Sie ist 
in den einzelnen Organen in der Leber (31.6%) am häufigsten, dann folgen 
Peritoneum, Netz und Lungen. 

5) Die Sarkomfälle erreichen die Zahl 49, sie nehmen 3.0% der ge- 
samten Sektionfälle ein. Männer sind mehr als das Zweifache der Frauen; 
auch der Prozentsatz ist bei Männern höher als bei Frauen. 

Die Gefährdungsbreite von Sarkom in Bezug auf das Lebensjahr ist 
viel ausgedehnter als bei Karzinomen. Die Häufigkeit der Erkrankungen 
an Sarkom in jedem Dezennium lässt im Vergleich zum Karzinom keine 
auffallenden Unterschiede erkennen. Die mittlere Lebensdauer bei den 
Sarkomfällen ist bez. der Männer das 37.0 Lj., bez. der Frauen das 37.3 
Lj., oder bei beiden das 31.1Lj. im Durchschnitt. 

Das Primärorgan des Sarkoms ist am Knochen am häufigsten, dann 
folgen Mediastium, weibliche Genitalien, Haut und Unterhautgewebe. 


Einzelne Organmetastasen sind in Lunge, Niere und Leber am häufig- 
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sten; haufiger als beim Karzinom bildet sich die Metastase in Haut, 
Knochen, Milz und Herz. 

6) Als andere bösartige Geschwülste fanden sich je ein Fall von Peri- 
theliom der Blutgefässe, Kleinhirnbrückenwinkeltumor, und je 2 Fälle von 
Tumor der Pinealis und von Lymphosarkomatose, ferner 3 Fälle von 
Neurogliom. 

7‘ Bei 2 Fällen, 0.6% der Gesamtzahl der bösartigen Geschwülste, 
fanden sich je 2 verschiedene bösartige Geschwülste, und zwar trugen 


beide Fälle je einen Uteruskrebs und ein Sarkom des Ovarium. 
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